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Dans les recherches sur Vorigine de l’alexine dans le sérum 
sanguin on eut d’abord recours aux globules blancs. Kn effet, 
ces cellules étaient considérées comme dépositaires de sub- 
stances bactéricides et comme la source de l’alexine. Quel- 
ques auteurs, comme Buchner, par exemple, voyaient dans 
Valexine un produit de sécrélion des leucocytes et dans la 
sortie des substances bactéricides de ces cellules un véritable 
acte sécrétoire. D’autres, comme M. Metchnikolf, ont supposé 
que l’alexine ne quittait les cellules génératrices qu’aprés leur 
mort ou qu’& la suite d’une lésion plus ou moins grave. 
Cependant I’étude des substances bactéricides des leucocytes a 
montré que ceux-ci possédaient des propriétés tout a fait diffé- 
rentes de celles du sérum sanguin, de sorte qu’aujourd’hui on 
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peut regarder les substances bactéricides des leucocytes et celles 
du sérum sanguin comme définitivement différentes. Toujours 
est-il que, & Vheure actuelle, rien ne prouve que Valexine de 
sérum prenne naissance dans les globules blancs. 

Bien que lacte sécrétoire qu’exécutent les leucocytes ne 
puisse expliquer l’apparition de l’alexine dans le sang, cetle 
hypothése n’est pourtant pas abandonnée. Schneider [4] croit 
avoir constaté qu'une dilution de sérum dans de leau salée 
a 5 p. 100 est favorable & la sécrélion de substances bactéri- 
‘cides faite par les leucocytes. Il a donné a ce produit de sécré- 
tion le nom de Leukine. 


Ce n’esl pas mon intenlion de discuter ici cette hypothése. Je 
me bornerai & examiner si les substances bactéricides des leu- 
cocytes exercent l’action microbicide au dehors des cellules, 
sans me préoccuper du probléme si ces substances sont sécré- 
tées par des leucocytes vivants ou bien si elles sont mises en 
liberté aprés la mort des leucocytes. 

Gruber et Futaki (2) ont observé chez la poule la destruc- 
tion du bacille charbonneux au dehors des leucocytes. HU faut 
attribuer cette destruction & l’action des substances leucocy- 
taires, vu linefficacité des liquides de cet animal & l’égard 
dudit bacille. Comme je l’ai démontré auparavant [3], on peut 
préserver le lapin contre l’infection charbonneuse en inoculant 
chez lui simultanément les bacilles et extrait leucocytaire. II 
en résulte que chez lui Pextrait détruit les bacilles méme & l’in- 
térieur de l’animal, c’est-a-dire que les substances bactéricides 
leucocytaires agissent sur ces bacilles au dehors des leucocytes. 
Weil [4] et Suzuki [5] ont prouvé la destruction de certains 
microcoques saprophytes au dehors des leucocytes au moyen 
de leurs substances bactéricides. Ils ont donné & ce phénomene 
le nom d’aphagocidie. : 

La destruction extracellulaire des microbes provoquée par 
les substances bactéricides des leucocytes est done démontrée. 
Seulement les conditions. dans lesquelles elle se réalise sont 
peu connues; avant tout nous ne savons pas si les bactéries en 
général sont susceptibles de subir cette forme de bactériolyse. 
Les recherches suivantes contribueront. je Vespére, a la solu- 
tion de ce probleme. 
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J’ai montré, il y a quelques années, qu'on peut se rendre 
compte de l’action bactéricide des leucocytes en les injectant & 
lanimal, mélés avec les bactéries sur lesquelles on veut exa- 
miner leur effet. Dans le cas ot les bactéries sont englobées 
par les leucocytes, l'expérience ne prouve pourtant pas que les 
substances bactéricides soient sorties de Vintérieur des leuco- 
cytes. En supposant qu’il en soit ainsi, il ne s’ensuit pas qu’elles 
auraient été capables d’exercer leur action également au dehors 
des cellules. Pour trancher cette derniére question, il est 
nécessaire d’éliminer la phagocytose des bactéries, ce qui peut 
se faire, si l’on exalte la virulence de ces derniéres. 


* 
ve FX 


Je vais commencer par citer quelques expériences faites 
avec le bacille du charbon. Celui-ci avait passé récemment par 
plusieurs lapins, et le virus & injecter provenait de la rate d’un 
animal venant de mourir. Les batonnets étaient tous encapsu- 
lés et non susceptibles de se laisser phagocyter par les leuco- 
cytes de lapin. 


Expérience IJ 


1 { 
Une goutte de suc exprimé de la rate d'un lapin, mort de charbon, fut 
mise dans l’eau salée. On en préleva une quantité déterminée qui fut 
mélangée avec des leucocytes frais de lapin. Le mélange fut ensuite injecté, 
aun lapin neuf, sous la peau. 
Lapin de 1.350 grammes, recut 1/50 goutte de suc de la rate charbon- 
neuse et 1 gr. 75 de leucocytes frais du lapin. Survit. 
Lapin de 1.350 grammes, recut 1/25 goutte du méme suc et 1 gr. 75 de 
leucocytes de lapin. Survit. : 
Lapin de 1.400 grammes, recut 1/50 goutte du méme virus charbonneux. 
Il mourut le 3e jour. : ha 


° 


Exprrience II 


Memes dispositions. Le virus charbonneux provenait du dernier lapin de 
Vexpérience précédente. 

Lapin de 1.400 grammes, recut 1/20 goutte de virus charbonneux et 
1 gr. 5 de leucocytes de lapin. Survil. ‘ 

Lapin de 1.400 grammes, recut 1/10 goutte.de virus et 1 gr.5 de leuco- 
cytes frais de lapin. Survit. 

Lapin de 1.380 grammes, recut 1/20 goutte de virus. I] mourut le surlende- 
main. 
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Exprrience III 


Mémes dispositions. Le virus provenait d’un lapin inoculé avec la rate du 


dernier lapin de l’expérience II. : 
Lapin de 1.850 grammes, recut 4/15 goutte de virus et 4 gr. 3 de leucocy tes 


frais de lapin. Survit. 
Lapin de 1.140 grammes, recut 1/10 goutte du méme virus et 1 gr. 3 de 


leucocytes frais de lapin. Survit. 
Lapin de 4.000 grammes, recut 1/5 goutte du méme virus et 1 er. 3 de leu- 


cocytes frais de lapin. Survit. 
Lapin de 1.350 grammes recut 41/15 goutte de virus. I] mourut de charbon 


le surlendemain. 


Il est donc évident que ce sont les leucocytes qui ont détruit 
les bacilles charbonneux. D’autre part, on peut étre str que 
ies leucocytes n’ont pas englobé les bacilles, sinon en trés petit 
nombre, l’origine employée (Sobernheim) ayant dés le début 
une tres grande virulence et celle-ci étant encore augmentée 
par suite de plusieurs passages par le lapin. Par conséquent, 


on doit conclure que les bacilles ont été tués au dehors des- 


leucocytes. Mais, comme les humeurs de lapin sont in vivo sans 
action sur le bacille charbonneux, la destruction en question a 
di se faire a l’aide des substances bactéricides provenant des 
leucocytes. Cette supposition se trouve d’accord avec le fait 
que Vextrait des leucocytes exerce une action protectrice 
contre linfection charbonneuse. 

D’aucuns ont cherché & expliquer ’immunité acquise contre 
le charbon par la présence de bactériotropines; par conséquent, 
la sensibilité de animal neuf serait causée par le manque de 
ces substances. En effet, Gruber et Futaki [2] ont supposé que 
la réceptivité du lapin au charbon est due a ce que des bacilles 
encapsulés sont réfractaires & l’action phagocytaire. Comme le 
démontrent les expériences, il n’en est pas ainsi du lapin. Cet 
animal ne manque pas du tout de moyens de défense contre 
le charbon, mais ceux-ci ne sont pas mis en ceuvre lors de 
infection. Il ne se produit ni hyperleucocytose, ni accumu- 
lation de leucocytes au lieu d'infection chez le lapin neuf. 
Mais si l'on produit une hyperleucocytose artificielle, on rend 
le lapin résistant tout comme le chien et la poule. On ne peut 
pourtant pas affirmer que l’action protectrice des leucocytes de 


\ 
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lapin soit trés considérable, car il en faut une assez grande 
guantité pour faire ressortir ceite action. 


J'ai entrepris ensuite des recherches analogues avec le strep- 
tocoque. La race employée a d’abord été étudiée par M. Holst. 
Pendant plusieurs années, elle a conservé pour le lapin une 
virulence assez constante et trés considérable. 


TasLeau | 
e 


Des leucocytes frais de lapin, émulsionnés dans 2 cent. cubes d’eau salée 
furent mélangés avec 1 cent. cube d'une dilution de culture streptococcique 
en houillon. Le mélange fut injecté, sous la peau, a des lapins neufs. La 
colonne indiquant Ja quantité injectée de la culture streptococcique contient 
également le nombre des colonies développées apres ensemencement de la 
culture. | 


ANIMALX D’ EXPERIENCE ANIMAUX DE CONTROLE 


QUANTITES QUANTITES 
de 
DE CULTURE ; ; : 
LEUCGOCYTES mode Bie Mink ie One 


1/4.000.000.000c.c.| 4 gr. 
= 31 colonies, 


bo 
= 
~) 
ot 
So 
isle} 
a 


r.}+ apres 3 j.J1.650 gr.j+ apres 3 i 


1/41.000.000.000 c.c.] 2 gr. 0 [1-510 gr.}-+ apreés 3 j.11.430 gr.|+ apres 2 j. 
= 688 colonies. 


1/ 50.000.000 c.c.!| 4 gr. 2 [1.700 gr.j+ aprés 1 j.J1.650 gr.|4- apres 2 j. 
= 806 colonies. 


1/ 10.000.000 c.c.| 4 gr. 6 [1.800 gr.) Survit. 1.500 gr.|-+ aprés 3)j. 
= 1.504 colonies. 


7 
Tasieau II 


Mémes dispositions qu’au tableau précédent. Injegtion dans lta plévre. 
7 ANIMAUX D'EXPERIENCE ANIMAUX DE CONTROLE 
QUANTITES ; 


de 
Se LEUCOCYTES| Ppojds Résultats Poids Résultats 


QUANTITES 


ee 


1 /50.000.000 c.c. s sla r.|+ aprés 2 j./1.430 gr.|+ aprés 3°j. 
= 124 colonies. 


4/10.000.000 c.c. 4 .T10 gr.|-+ aprés 2 j.]4.620 gr.|-+ aprés 2 j. 
= 1,440 colonies. 
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Des prélévements faits aux lieux d’infection montraient tou- 
jours un manque de phagocytose. On voit que l’addition des 
leucocytes n’a pas eu le moindre effet sur l’infection. Mais on 
peut se’ demander si les leucocytes ont mis en liberté des 
substances bactéricides. Voila pourquoi j’ai répété les expé- 
riences avec de l’extrait leucocytaire. 

Dans une autre série, j’ai injecté aussi bien des leucocytes 
que de l’extrait leucocytaire. 


Tasieau III 


Un extrait fut fait des leucocytes frais de lapin congelés et dégelés plu- 
sieurs fois dans 2 cent. cubes d’eau salée. L’extrait, séparé des débris cel- 
lulaires par centrifugation, fut mélé avec 1 cent. cube de bouillon septrococ- 
cique dilué et injecté, sous la peau, a des lapins neufs. 


QUANTITES |}. ANIMAUX D EXPERIENCE ANIMAUX DE CONTROLE 


de 


LEUCOCYTES} poids Résultats Poids Résultats 


QUANTITES 


DE CULTURE 


4/5.000.000.000 c.c.) 1 gr. 0 [4.500 gr.J+ ap.1j.1/2.J1.450 gr.|-+-ap. 1j. 4/2. 
= 26 colonies. 


1/4.000.000.000 c.c.} 1 gr. 0 44.500 gr.|+ apres 2 j.]4.450 gr.|+" aprés 2 j 
= 89 colonies. 


1/1.000.000.000 c.c.] 4 gr. 4 r.j|-+ aprés 1 j.J41.650 gr.j+ aprés 2 j. 
= 152 colonies. 


TasieEAu [V 


_Mémes dispositions qu’au tableau I, Injection dans la plévre. 


Meee QUANTITHS ANIMAUX D’EXPERIENCE | ANIMAUX DE CONTROLE 
; de 
DE CULTURE 


LEUCOCYTES] poiqs Résultats Poids Résultats 


i | 


1/10.060.000.000 c.c. | 1 gr. 5 12.000 er é i,]4 ites 
Sth 3 eGigtiee g er.|+ aprés 1 j,J4.600 gr. Survit. 


1/ 141.000.000.000 c.c. | 4 er. 5 4 rp, | ee om . ; 
rine -|-- apres 1 j.J1.400 gr.|+ aprés 1 j. 


1/ 500.000.000c.c. | 1 gr. 8 il aitonpaccour ihm F 
—Tisseco nee . : -|+ aprés 2j.]1.370 gr.] Survit. 
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TasLEAu V 


Mémes dispositions qu’au tableau IV. Le mélange des leucocytes de l’extrait 
et du bouillon streptococcique fut injecté, sous la peau, A des lapins neufs. 


QUANTITES 
de 
LEUCOCYTES + 


ANIMAUX D’EXPERIENCE | ANIMAUX DE CONTROLE 


QUANTITES 
DE CULTURE 51) 

et quantités ‘ 
DEVRRTRATT Poids Résultats Poids Résultats 


eee 


4/5.000.000.000.c.c. 0 gr. 75 2.000 gr.J Survit. {1.950 er. Bei 
= 10 colonies. |de isheSeytes : alsa ae 
+ extrait 

de 0 gr. 5 de 

leucocytes. 


° 


1/ 500.000.000¢.c.| 0 gr. 75 44.280 gr.]-+ ap. 2 j. [41.130 


= 126 colonies. |de leucocytes 
+ extrait 

de 0 gr. 5 de 
leucocytes. 


9 
4/ 100.000.000 c.c Oke rio 1.200 gr.J+ ap. 1 j.]1.340 
= 180 colonies. |de leucocytes ; 
+ extrait 
de 0 gr. 5 de 
leucocytes. 


1/ 50.000.000 c.c. 1 gr. 0 1.220 gr.J-+ ap. 3 j. [41.220 
= 174 colonies. |de leucocytes 
+ extrait 
de 0 gr. 6 de 
leucocytes. 


Un manque de rapport a souvent été constaté entre les quan- 
tités de culture et le nombre de germes qu’elles contenaient. 
Ce fait tient & ce que les cultures n’avaient pas toujours le 
méme Age. Or il ressort des expériences qu’une dizaine envi- 
ron de streptocoques constituait la dose minima mortelle. J’ai 
essayé d’éviter de trop dépasser ce nombre. Toutefois, ni les 
leucocytes, ni l’extrait leucocytaire, ni les deux ensemble n’ont 
produit d’effet quelconque sur les bactéries. Il s’ensuit que, si 
des substances bactéricides sont vraiment sorties des leuco- 
cytes, leur action hactéricide a probablement été supprimée au 
dehors des leucovytes, car les quantités injectées de l’extrait 
devaient suffire pour tuer quelques dizaines de streptocoques. 

Il était alors de grand intérét de savoir si l’extrait leuco- 
cytaire renforce l’action protectrice du sérum antistreptococ- 


x 


Y 
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’ 3 . oun , 
cique. Pour cette recherche, je me suis servi du sérum d'un 
lapin immunisé avec le streptocoque employé. 


TasLeau VI 


5 lapins neufs furent inoculés avec des doses croissantes d'une culture 
de streptocoque en bouillon. La quantité de culture a inoculer fut mélée avec 
0 c.c. 1 de sérum antistreptococcique et lextrait de 0 ¢.c. 5 de leucocytes 
frais de lapin. Il ne fut injecté aux animaux de controle que les quantités 
correspondantes de culture et 0 c.c. 1 de sérum. 


: F 
QUANTITES EXTRAIT 
de culture ‘ _RESULTATS 


STREPTOCOGCIQUE DE BUCO TES 


Survit. ° 
Survit. 
Survit. 
Mort apres 3 jours. 
Mort aprés 3 jours. 
Mort aprés 4 jours. 
Mort aprés 3 jours. 
Mort aprés 3 jours. 


o 
ww 


Lapin de 630 gr. 
Lapin de 550 gr. 
Lapin de 850 er. 
Lapin de 740 gr. 
Lapin de 940 gr. 
Lapin de 960 gr. 
Lapin de 1.000 

Lapin de 1.000 


So 
iS) 


ORESes 
OTGCe 
OUENC: 
OneaGe 
ORCaC: 
OFCGHC: 
ATGRG: 
I Gace 


D’autres expériences ont donné un résultat analogue. 

L’addition de l’extrait leucocytaire n’a pas amené une 
augmentation de la force protectrice du sérum. J’ai encore 
examiné si l’action du sérum est renforcée par les leucocytes 
intacts. Dans les nombreuses expériences que j’ai entreprises 
dans ce but, un effet produit par les leucocytes ne fut jamais 


observé. Ce résultat assez surprenant ressort, selon moi, de 
lexpérience suivante. 


Exertrience LV 


Un ae neuf fut inoculé sous la peau avec environ 300.000 streptoco- 
es et 1 ee a de serum antistreptococcique. La méme dose de strepto- 
coques et de sérum, mais mélée avec des leucocytes frais de lapin, fut 


injectée & un autre lapin. De t : i 
5 : emps a autre on fait des prélévem 
lieu d'inoculation. P ie 


Beige de ed grammes, injecté Lapin de 1.800 grammes, injecté 

eo 0.000 strepltocoques et 1c.c.0 | avec 300.000 streptocoques, 4 c.c. 0 

de sérum antistreptococcique. de sérum antistreptococcique et 
0 gr. 6 de leucocytes. Immédiate- 
ment apres l’injection, les strepto- 
coques étaient en grande minorité, 
comparés aux leucocytes. 


“se 
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Apres 6 heures : Accroissement Apres 6 heures : Les streptoco- 
apparent des streptocoques, peu de | ques dont Ja plupart sont libres et 
leucocytes, pas de phagocytose. bien colorés, plus nombreux que 


lors de l’injection. Des cellules iso- 
lées seules de !a grande quantité 

_ de leucocytes ont englobé un couple 
ou deux de diplocoques. 


Aprés 22 heures : Un extrémement Apres 22 heures : A peu prés le” 
grand nombre de leucocytes, les | méme aspect que chez l'autre lapin. 
streptocoques sont 4 peu pres aussi 
nombreux que 6 heures apres l’ino- 
culation, ¢a et 1a des leucocytes 
ayant englobé des diplocoques. 


Aprés 30 heures : Les streptoco- Aprés 30 heures : Décroissement 
ques sont moins nombreux qu’au | des streptocoques libres, phagocy- 
moment du préleévement précédent, | tose plus fréquente. 
la phagocytose plus avancée. | 


« 


En 1897, Bordet [6| a constaté que linoculation intrapérito- 
néale des-streptocoques était suivie d'un afflux considérable 
des leucocytes. Mais la phagocytose faisait completement défaut 
pendant les premiéres heures. Les streptocoques, par contre, 
se multipliaient considérablement. Ce n’est qu’aprés ce délai 
que les leucocytes commencaient a englober les streptocoques, 
et la cavité péritonéale ne tardait pas 4 en étre débarrassée. 
Le méme phénoméne s’observe, comme on le voit, aussi chez 
le lapin passivement immunisé. Il est facile de comprendre 
pourquoi les leucocytes introduits lors de Vinoculation n’ont. 
pu changer la marche de l’infection chez le lapin passivement 
immunisé. La phagocytose des streptocoques inoculés ne s'ef- 
fectue jamais immédiatement aprés l’inoculation. Pendant le 
temps qui s’écoule jusqu’au commencement de ce procédé, 
les leucocytes de l’animal en expérience se sont amassés en 
quantité tout a fait suffisante pour englober les streptocoques. 

Il résulte aussi de ces expériences que les streptocoques ne 
sont jamais tués au dehors des leucocytes, qu'il s’'agisse d’un 
lapin neuf, vacciné ou passivement immunisé. Certes, on ne 
peut pas conclure de ces expériences que des substances agis- 
sant sur les streptocoques ne quittent les leucocytes dans le 
corps animal. Mais si elles le font, leur action doit étre para- 
lysée aprés la sortie des leucocytes. Les leucocytes ont été 
aussi inefficaces a l’égard des streptocoques que l’extrait dans 
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les expériences précédentes. J’ai déja montré que l'action des 
substances bacléricides des leucocytes est supprimée wm vitro 
par divers colloides, entre autres, par l’albumine du blanc 
d’ceufs ou du sérum [7]. Ce sont probablement des corps ana- 
logues qui rendent ces substances inefficaces aussi chez 
Panimal. 

Des recherches, effectuées dans ce laboratoire,! encore iné- 
dites, de M. Tillgren ont mis en évidence un fait absolument 
analogue pour le pneumocoque, dont la virulence avait été 
exaltée par des passages chez le lapin. L’infection pneumococ- 
eique du lapin ne saurait étre influencée ni par les leucocytes 
frais, ni par extrait leucocytaire. 

M. Lindahl [8] a examiné ce qui se passe dans la-chambre 
antérieure de,l’ceil lorsqu’on y introduit des leucocytes frais. 
Des streptocoques et des pneumocoques furent étudiés égale- 
ment. Il pouvait constater que l’ceil dans lequel avaient été 
introduit des leucocytes, se débarrassait vite des microbes ino- 
culés, tandis que dans.l’autre cil ce phénoméne ne se produisait 
point ou bien seulement aprés un trés long laps de temps. 
Les leucocytes avaient done augmenté la résistance 4 J infec- 
tion produite par lesdits microbes. Ce fait ne contredit, bien 
entendu, nullement les résultats obtenus par les recherches 


mentionnées ci-dessus. Les microbes employés par M. Lindahl. 


n’ayant, & l’encontre des races employées maintenant, qu’une 
virulence médiocre, les leucocytes les englobaient énergi- 
quement. 

il est intéressant de rapprocher la marche de la pneumonie 
aigué chez l'homme et les faits signalés plus haut. Les pneu- 
mocoques, on le sait, se multiplient et les leucocytes s’ac- 
cumulent dans les alvéoles pulmonaires sans provoquer de 
phagocytose, sinon & un faible degré. Les pneumocoques sont 
évidemment trop virulents pour étre englobés par les leuco- 
cytes. Quoiqu’il se produise une désagrégation assez considé- 
rable des leucocytes, suivie de mise en liberté de substances 
bactéricides, il semble que cette circ ~ustance n’exerce aucune 
influence sur les pneumocoques, et que l’hépatisation du pou- 
mon n’en progresse pas moins. Ce n’est qu’au moment ou les 
bactériotropines sont en quantité suffisante pour provoquer 
une phagocytose générale des pneumocoques que survient la 


+ Sek 
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crise salutaire. I] n’existe done pas, 4 mon avis, chez l’homme 
de pouvoir bactéricide a Végard des pneumocoques da aux 
substances issues des leucocytes. Une mise en liberté des sub- 
stances analogues existe indubitablement lors de ta désagréga- 
tion consécutive 4 la mort des leucocytes, et ces substances 
agissent i vitro sur les pneumocoques. La suppression de leur 
action chez l’animal doit done étre attribuée A la force para- 
lysante des humeurs. 


CONCLUSIONS. 


Le bacille du charbon est, chez le lapin, sensible a l’action 
des substances bactéricides des leucocytes, aussi en dehors des 
cellules. Les batonnets encapsulés ne font pas exception & cette 
régle. La réceptivité du lapin au charbon n’est donc pas due & 
ce que le bacille du charbon se soustrait & la phagocytose 
mais au manque d’hyperleucocytose aprés l’infection et au 
manque relatif de substances bactéricidés des leucocytes. 

Chez le lapin, les substances bactéricides des leucocytes sont 
. sams action sur les streptocoques en dehors de leucocytes; dans 
le cas seul ot les streptocoques ont été englobés, ils sont tués 
par les leucocytes. | 

Ilen est’ de méme du pneumocoque chez le lapin et chez 
homme. : 
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RECHERCHES SUR LE BACILLE DE BORDET 
ET SON APPARITION DANS LA COQUELUCHE 


par le Dt H. GIESE, 


Médecin départemental 4 Bornholm. 


Tandis que les descriptions bactériologiques de l’expecto- 
ration de la coqueluche sont essentiellement d’accord chez les 
différents auteurs, les tentatives de culture donnent des résul- 
tats plus ou moins divergents. 

Aprés que Birger eut décrit en 1883 de. petits bacilles 
ovoides dans l’expectoration coquelucheuse, la plupart des 
observateurs ont trouvé de semblables microbes tantot teints 
seulement aux extrémités, tantot teints d'une maniére plus 
diffuse, et on les a trouvés en si grand nombre, surtout au 
début de l'affection, qu’il paraissait naturel de leur attribuer 
une importance étiologique. Les bactéries isolées sont toutes 
— exceplé le bacille assez grossier et trapu, trouvé par Afana- 
sieff, dont la croissance était semblable’a celle du bac. coli — 
de petils bacilles délicats (environ 4 yp. de longueur) qui ressem- 
blent morphologiquement au bacille de Pfeiffer. Elles se divi- 
sent en deux groupes : les bactéries hémoglobinophiles et les 
bactéries non hémoglobinophiles. Ce dernier groupe comprend 
les bactéries trouvées par Czaplewski et Hensel, par Kaplic, 
Nusch, Vincenzi, Arnheim, Gochmann et Krause (Bac. I) et 
Manicatide. Elles se développent toutes sur de la gélose et dans 
du bouillon, tandis que les bactéries d’Elmassian et de Suz- 
zato ne se développent dans ces milieux qu’apres l’addition de 
liquide d’ascite ou d’hydrocéle. Les bactéries hémoglobino- 
philes sont cultivées & l'état pur de expectoration coquelu-. 
cheuse par Spengler, Gochmann et Krause, Reyher et Bordet 
et Gengou. De toutes ces bactéries dont quelques-unes, d’aprés 
les descriptions présentes, sont probablement identiques, c'est 
surtout le bacille de Czaplewski, celui de Gochmann et Krause 
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et celui de Bordet qui ont attiré l’attention. Les recherches de 
Czaplewski sont essentiellement attestées par Arnheim (dans 
ses travaux de 1900 et de 1903) et par Reyher (1903, 1905) qui 
a constaté aussi la présence.du bacille de Czaplewski dans des 
coupes du larynx, ot il se trouvait dans les cellules plates de 
’épithélium, mais non dans les cellules cylindriques; par 
contre, des tentatives d’agelutination avec le sérum de conva- 
lescents de la coqueluche ont donné des résultats négatifs. 

La présence de la bactérie hémophile de Gochmann et de 
Krause (Bac. pertussis Eppendorf) qui, en culture et au micro- 
scope, ne se distingue pas du bacille de l’influenza de Pfeiffer, a 
été constatée aussi par Wollstein, Wohlwill, Soulima (ce 
dernier Videntifie au bacille Bordet) et d’autres dans l’expecto- 
ration de la coqueluche, tandis que Tedesco a démontré a 
l'aide de-nombreuses autopsies que des microbes semblables a 
ceux de l’influenza se trouvent souvent dans des cas d’affec- 
tions catarrhales des poumons; cette découverte, qui a été 
confirmée cliniquement, affaiblit extr¢émement la supposition ~ 
du bacille de Gochmann et de Krause comme agent ¢tiologique 
de la coqueluche. 

Il y aurait lieu de nommer ici le bacille de Manicatide dont 
la présence — daprés les recherches de cet auteur — se 
constate presque constamment dans l’expectoration coquelu- 
cheuse (sur 200 cas il n’y en avait que 12 négatifs); 11 donne 
une séroréaction positive avec le sérum d’enfants atteints de 
la coqueluche (réaction de fixation du complément, posilive 
dans 19 cas, 6 cas de controle tous négalifs; l’agglutination 
1 : 60-1: 100 dans 28 cas; cas de contréle tous négatifs); de 
méme, on dit que la sérothérapie et la séroprophylaxie 
employées par l’auteur avec le sérum de chevaux et de mou- 
tons traités par ce bacille se sont montrées trés effectives. 
Pourtant, jusqu’a présent personne nia publié de recherches — 
ultérieures sur les résultats de Manicalide. 

En 1906, la communication de Bordet et Gengou sur le 
bacille trouvé par eux dans l’expectoration coquelucheuse a 
paru, et plus tard la discussion a porté presque exclusivement 
sur le réle étiologique de ce bacille dans la coqueluche. Les 
résultats des recherches de culture ont attesté la découverte 
de Bordet et Gengou, que le bacille isolé par eux de l’expecto- 
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ration de la coqueluche se trouve dans un grand nombre : nes 
tions coquelucheuses, la quantité des recuse positifs sre 
par la culture variant pourtant beaucoup. Ainsi, Seifert, Klu- 
nenko, Inaba et Finizio ont réussi 4 cultiver le bacille ee a 
det & état pur, dans respectivement 12 cas sur 16, 5 sur 5, 
68 sur 77 et 13 sur 16, tandis que Frankel a eu 8 cullures pure: 
provenant de 38 cas, Arnheim, 6 de 20 cas, Odaira, 6 de 35 cas 
et Wollstein, 5 de 20 cas. Toutes ces recherches ont permis 


disoler le bacille-Bordet de l expectoration coquelucheuse.: 


Quant aux autopsies, la culture pure provenant des poumons 
a réussi 2 fois sur 7 pour Odaira, 1 fois pour Wollstein, tandis 
que les 6 autopsies de Arnheim ont donné toutes un résultat 
négatif. Seiffert a isolé le bacille de Bordet des poumons, des 
bronches, du foie et du sang d‘un malade atteint de la coque- 
luche et mort d’une broncho-pneumonie. Klimenko a cultivé 
lui aussi a l'état pur le bacille-Bordet provenant des poumons 
et du sang de loreillette droite d’un malade atleint de la 
coqueluche et mort de Pneumonia catarrhalis et de Pleurisis 
fibrino-purul. Le plus souvent la culture a réussi quand le 
bacille provenait de l’expectoration crachée pendant la 1° ou 
la 2° semaine de V’affection, rarement quand celle-ci était 
crachée pendant les périodes ultérieures. On a pourlant obtenu 
des résultats positifs dans des tentatives de culture des crachats 
recueillis pendant la 7° ou la 8° semaine du stade convulsif. 
Tandis qu’assez souvent on a isolé et cultivé a l'état pur le 
bacille-Bordet provenant de Vexpectoration coquelucheuse, 
malgré beaucoup de tentatives, on n’a jamais pu le faire de 
TRS de malades non atteints de 
microscope, on a plusieurs fois constaté la présence de microbes 
qui semblaient identiques au bacille-Bordet dans l’expectora- 
tion d@enfants non atteints de la coqueluche; c'est ainsi que 
Frankel l’a trouvé, mais peu nombreux, chez deux enfants 
‘atteints de faheveu tesa: Poleff a réussi & isoler et cultiver a 
état pur un microbe semblable au bacille-Bordet d’un cas de 
rougeole, mais Ja culture est morte avant d’avoir été examinée 


de tie eal de sorte qu’on n’a pa conslater son identité avec le 
bacille-Bordet. 


La communication de Bordet et Gengou, 


sur la présence 
dans le sérum des convalescents do | 


a coquelashe d’anticorps 


la coqueluche. Au. 


} 
RECHERCHES SUR LE BACILLE DE BORDET 525 


fixant le complément ‘et d’agglutinines correspondant au 
bacille-Bordet, était de grand intérét. Jusqu’A présent ces 
indications ne sont confirmées qu’en partie. Quant a Pagelu- 
tination une série de travaux ont montré qu'elle est essen- 
tiellement. inconstante, et que d’autres bacilles semblables 
a celui de linfluenza sont aussi quelquefois agelutinés par le 
sérum coquelucheux, parfois & un titre plus élevé que le 
bacille Bordet (Wollstein, Finizio); quant aux anticorps fixant 
le complément on n’a fait que tres peu d’expériences avec 
différents résultats. La plupart des expériences ont été faites 
par Arnheim qui, sur 15 épreuves de sérum, a trouvé 12 de 
-_positifs, tandis que les 27 sérums de Bacher et Menschikoff ont 
donné tous une réaction négative. Klimenko a examiné un seul 
cas qui a donné une réation positive, Frankel, 5 cas (1 +, 4—), 
Seiffers, 1 cas (positif), Menschikoff, 2 cas (positifs), Poleff, 2 cas 
(négatifs), Finizio, 8 cas (6+, 2—), Schiza, 6 cas (5+, 1 —) et 
Wollstein, 9 cas, tous négatifs. ' 

Des tentatives pour provoquer la coqueluche expérimentale 
par une infection d’animaux-faite avec une culture pure du- 
bacille-Bordet ont été essayées par Klimenko, Wollstein, Frin- 
kel, Inaba et Mallory, Horner et Hendersen; leurs résultats joints 
a ceux de Frankel et de Inaba confirment la supposition que 
le bacille-Bordet est le microbe spécifique de la coqueluche. 

Tandis que le bacille de Bordet a été bien examiné et carac- 
térisé par les recherches bactériologiques faites jusqu’a présent, 
de sorte qu'on ne peut en attendre de nouveaux résultats, les 
recherches bactérioscopiques faites & la clinique sur l’expecto- 
ration de la coqueluche semblent pourtant avoir été traitées 
d’une maniére un peu injuste; ceci porte aussi au plus haut 
degré sur les expériences sérologiques faites 4 la clinique, qui 
ont été peu nombreuses et faites avec des méthodes lechni- 
ques variables presque sans examens de controle, et qui ont 
donné des résultats contradictoires. Comme ces expériences 
sont d’une importance essentielle, sinon décisive quant a la 
question du role étiologique du bacille-Bordet dans la coque- 
luche, il y aura lieu de traiter cette question d'une maniére 

_ plus complete et avec un plus grand matériel. 
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Tandis qu'on a fait déja des recherches bactérioscopiques 
assez nombreuses mais détachées sur lexpectoration de la 
coqueluche, on ne trouve pas de recherches suivies sur les 
découvertes bactérioscopiques aux différents stades de l’affec- 
tion avec un matériel relativement grand et avec la méme 
technique de coloration. Par l’examen de 108 cas de coque- 
luche dans lesquels l’expectoration était prise autant que pos- 
sible dans des circonstances analogues qui, d’aprés ma suppo- 
sition, offraient une garantie assez bonne contre l’addition de 
salive, jai essayé de procurer une telle série. 

Il résulte de examen que l’expectoration coquelucheuse aux 
premiers stades de l’affection contient presque constamment 
‘de nombreux petits microbes qui, d’aprés tout ce qu’on a pu 
constater, comptent probablement parmi ceux du groupe de 
V'Influenza. 

Par des examens comparatifs de expectoration de malades 
atteints d’autres affections catarrhales des voies respiratoires 
surtout de la rougeole, de la bronchite accompagnant la scar- 
latine, de la laryngite et du croup, on voit que l’aspect des 
préparations bactérioscopiques n’est pas le méme si ces prépa- 
rations proviennent des maladies en question ou de la coque- 
luche, expectoration coquelucheuse se caractérisant par le 
nombre extraordinaire de microbes semblables & celui de lVin- 
fluenza, en comparaison du reste de la flore, tandis que des 
formes analogues ne se trouvent pas du tout ou se trouvent 
seulement en petit nombre dans Jes maladies ci-dessus men- 
tionnées. 

Surtout dans la rougeole, dont la période catarrhale de Vin- 
cubation est la méme que celle de la coqueluche, on a souvent 
trouvé dans l’expectoration des bacilles semblables & celui de 
Vinfluenza, mais — contrairement & ce qu’on trouve dans la 
coqueluche — en quantité beaucoup plus faible que celle du 
reste de la flore. J’ai donné toute mon attention & la période 
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de Vincubation, examinant dans 3 cas Vexpectoration: tous les 
jours, dés le 40° jour au-plus tard jusqu’a l’apparition de 
Yexanthéme, sans jamais trouver de la ressemblance avec l’ex-. 
pectoration EN ee 
_ Au début de la coqueluche l’expectoration est donc caractés 
risée par son contenu de petits batonnets semblables & ceux de. 
Vinfluenza, ce qui nous donne un moyen presque suffisant de 
la, distinguer de celle des maladies mentionnées. On trouvera a 
peine un aspect semblable des préparations microscopiques 
dans d’autres maladies, si ce n’est dans |’Influenza. 

Quant a l’aspect des préparations aux différents stades de la 


-coqueluche, on voit que l’apparition et le nombre des batonnets 


ressemblant & ceux de l’Influenza sont en rapport avec les 
semaines de la maladie. Bien que la présence des microbes 
mentionnés se constate le plus souvent pendant tout le cours 
de la maladie, c’est la régle quils ne se montrent en grand 
nombre que jusqu’a la fin de la 3° semaine du stade convulsif. 
A ce propos un seul cas est intéressant, les microbes caracté- 
ristiques se montrant de nouveau en grand nombre 2% l’ocea- 
sion d'une réapparition du stade convulsif, 4 mois aprés la 
premitre infection, tandis que l’examen de l’expectoration 
avait donné pendant les temps précédents un résultat négatif 
(récidive ?). 

Dans 19 cas, on a fait ’ensemencement de l’expectoration 
coquelucheuse sur le milieu de gélose-sang de Bordet et on a 
réussi 5 fois & isoler le bacille-Bordet; dans presque tous les 
cas on a trouvé en outre des bacilles semblables & ceux de 
l'Influenza, ce qui peut expliquer le nombre relativement petit 
de résultats positifs des tentatives de culture, le bacille de 
Bordet se laissant cacher par les autres microbes et empécher 
dans son développement par l’infection mélangée. 

Pour controler on a fait des tentatives d’ensemencement 
avec l’expectoration de la rougeole par Ja méthode technique 
de Bordet, on a réussi a en ents 3 souches semblables & celle, 
de l’Influenza et non identiques au bacille de Bordet.. 

Le but des tentatives de culture a été avant tout disoler le 
pacille-Bordet, et par conséquent le matériel a été choisi rela- 
tivement a celui-ci, les souches isolées des microbes ressem- 
blant a celui de l’Influenza — abstraction faite du bacille-Bordet 

38 
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— ne représentent donc pas les différentes espéces du groupe 
qui peuvent se rencontrer dans l’expectorat coquelucheux, mais 
ne représentent que quelques souches qui, pendant les pre- 
mires générations, en culture et au microscope, ne se distin- 
euent pas avec certitude du bacille de Bordet. 

Quant & la microscopie et & la culture les souches cultivées 
x l'état pur forment trois groupes dont le premier contient le 
bacille-Bordet, le deuxiéme 17 des autres souches isolées de 
lexpectoration coquelucheuse. Celles-ci se comportent essen- 
tiellement comme les bacilles de l'Influenza. Le troisiéme 
groupe contient deux souches appelées dams ce qui suit la sou- 
ene n° 74 et la souche « abcés »; ces deux souches se placent 
sous plusieurs rapports entre les deux premiers groupes, bien 
quelles soient assez différentes entre elles. 

L’examen bactériologique qui suit s’accorde tout & fait avec 
la description du bacille-Bordet par Bordet et Gengou, descrip- 
tion dont les détails ont été ultérieurement approfondis par 
Klimenko dans une série de mémoires; d’ailleurs on trouve 
dispersées dans la littérature beaucoup d’observations peu 
importantes et quelquefois contradictoires (Inaba, Wollstein, 
Arnheim et d'autres). 

Le bacille de Bordet est un microbe ovoide, de 1 » de lon- 
gueur et 1/3 » de largeur, dont la grandeur varie souvent, 
tandis que la forme est assez constante. Dans les préparations 
de cultures purifiées, les bacilles sont disséminés sans ordre, 
souvent deux par deux, bout & bout; ils ne forment pas de fils; 
dans un milieu liquide, quelquefois des chainettes de 3 a 4 élé- 
ments, mais ils se disposent généralement en colonies. Quand 
on les cultive continuellement sur la gélose-sang de Bordet, ils 
diminuent de grandeur pour se présenter peu & peu comme de 
petits coccobacilles de 1/2 43/4 » de longueur; si on leur fait 
subir un passage dans un milieu liquide, ils prennent de nou- 
veau leur forme originaire. 

Le bacille de Bordet est immobile; il ne prend pas le Gram. 
Il se colore assez bien avec les couleurs ordinaires d’aniline, 
vigoureusement avec un bleu de méthyléne alcalin (Léffler). 
Avee un bleu de toluidine phéniqué, le bacille-Bordet ne se 
teint que faiblement et d'une couleur lilas, propriété commune 
4 la plupart des microbes hémophiles; cette teinture (méta- 
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chromatique) n’est pas tout a fait constante; dans des cultures 
pures on trouve quelquefois des colonies d’un bleurnet, appar- 
tenant aussi bien au bacille-Bordet qu’aux autres bacilles — 
semblables & celui de Vinfluenza, circonstance sur laquelle 
Klimenko a déja attiré attention. 

Coloré avee le bleu de toluidine phénigqué, le bacille-Bordet 
ne se teint essentiellement que sur les contours et surtout 
aux extrémités, tandis que l’intérieur des microbes n’est teint 
que dune couleur relativement faible. La coloration des extré-_ 
milés se trouve aussi, bien que moins accentuée, si la teinture- 
_ se fait avec une solution aqueuse d’un bleu de toluidine; si on 
emploie la fuchsine phéniquée (Gabbet) 1 — 20, elle n’est que 
trés peu accentuée, quelquefois seulement aprés une différen- 
ciation prudente avec de l’alcool absolu, tandis que les bacilles 
se teignent d'une maniére diffuse avec le bleu de méthyléne de 
Loffler. La teinture élective des extrémités peut aussi faire 
défaut (Seiffert, Inaba), mais d’aprés mon expérience, ceci ne 
se voit que dans des cultures um peu agées et qui ont été cul- 
tivées continuellement sur le milieu de gélose-sang de Bordet; 
la coloration des extrémités a été constante chez moi dans des 
cultures fraiches du milieu de gélose-sang de Bordet, ensemencé 
d’un milieu liquide. 

Contrairement & Klimenko, je n’ai jamais observé des grains. 
de Babes-Ernst. 

Le bacille de Bordet demande une grande abondance d’oxy- 
gone. En culture, il désire ta présence de I’hémoglobine, mais 
celle-ci n’est pourtant pas nécessaire ; d’aprés Bordet et Jengou 
le bacille se développe aussi‘sur des milieux sans hémoglobine 
qui contiennent du liquide d’ascite, du sérum, etc. Odaira a 
cultivé une souche originale tu professeur Bordet sur le milieu 
alcalin ordinaire de bouillon peptonisé et gélosé, et Klimenko 
a réussi plusieurs fois, grace a une acclimatation graduelle (au 
bout de quelques mois), a faire pousser le bacille-Bordet sur de 
la gélose alcaline. Seulement une de mes souches a végélé 
abondamment sur gélose-ascite aprés plusieurs ensemence- 
ments renouyvelés, tandis que je n’ai pu la faire pousser sur la 
eélose ordinaire que pendant deux ou trois eénérations. Les 
autres quatre souches ont demandé nécessairement = présence 
du sang (l'une delles observée pendant 6 mois, l'autre pen- 
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dant 2-3 mois) et ce futle méme cas pour les 8 souches isolées 
par Frankel. Le bacille-Bordet est donc essentiellement hémo- 
globinophile, mais pour quelques souches on peut coatinuer 
la culture sur gélose-ascite sans hémoglobine, plus difficile- 
ment sur la gélose ordinaire. D’ailleurs mes souches se sont 
comportées complétement comme celles de M. Bordet. 

Quant & la pathogénéité du bacille Bordet, par rapport aux 
animaux, mes expériences sont d’accord avec celles de Bordet 
et Gengou. La tentative de produire lendotoxine d’aprés la 
méthode de Besredka a échoué, mais d’autre part j’ai réussi 
a constater l’existence de |’endotoxine par l’expérience sui- 
vante : 3 

On a mis au repos pour se coaguler de l’exsudat périlonéal 
d'un cobaye tué par une injection intrapéritonéale d'un 
délayage épais du bacille-Bordet dans de l’eau salée 4 0,9 p. 100; 
cet exsudat contenait un assez grand nombre de bacilles-Bor- 
det; on aenlevé la substance coagulée, puis on a centrifugé. 
Le sérum ainsi dégagé a été aspiré au moyen d'une pipette. Le 
sérum était complétement clair et, examiné au microscope et 
en culture, il ne contenait pas de bactéries. Injecté dans le péri- 
tome d’une souris blanche (1 cent. cube), il a provoqué la 
mort au bout de 24 heures. A l’autopsie on n’a trouvé qu'une 
quantilé insignifiante de pétéchies sur le péritoine et trés peu 
d’exsudat dans la cavité pleurale. L’exsudat péritonéal, dont la 
quantité était aussi insignifiante, était stérile, la séreuse non 
affectée. Une partie du sérum a été employée comme antigéne 
dans. une tentative de fixation du complément avec le sérum - 
anti-Bordet. Les détails de la tentative sont indiqués ci-des- 
sous : 


i Gomplément (1-9) emcee nen eee 052; cle: 
2. Sérum de l’exsudat péritonéal (1 + 3) . 0,25 c.c. 
3. Sérum anti-Bordet (1 + 49). .°..... 0),2 SCG: 
4, Sérum anti-abeés (1 + 49)........ 0,2) se5c. 
5. Ambocepteur hémolytique. . Hig shoo 015-100 


& 


Les chiffres en face des différents sérums indiquent la quan- 
tité du complément (sérum du cobaye 1 + 9): justement néces- 
saire pour l’hémolyse complete. : 

a5 ont été laissés mélangés pendant 4 heures & la tempé- 
rature ordinaire de la chambre, puis on a additionné de 
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lambocepteur hémolytique et du sang; le tout est resté en 
repos pendant 2 heures a 37°, puis on a lu le résultat de la 
tentative. On a trouvé ainsi, dans le sérum dégagé de Vexsudat 
péritonéal coagqulé, des substances spécifiques amenant la fixation 
du complément avec le sérum anti-Bordet (échelle de l’hémo- 
globine : 5 = Vhémolyse complete, 0 = l’empéchement com- 
plet. 


I II IIL IV V1 PeeAl Vv 
~ a Ei ea we Zi icy a 
COMPLE- | EXSUDAT SERUM SERUM AMBO- . EAU < 
MENT PERI- ANTI- ANTI- CEPTEUR SANG SALEE = 
TONHAL BORDET ABCES a 
4+ 9 41+ 3 | 1+ 494 4+ 49 10,03 — 10] 5 p. 100 | 0,9 p. 100 
OF2ogc-C2 050) (C.e4|)0),.26C:C. » OF Oe Cs |. OF ORCsC. ad 2 
One oer ea 015 rG.G2!) 02 ere: » Ded) Oss 4]. WES woe es 1 ARON Ge ail re 
OS25 eC 1Cm| OF de sexe: 1/1 0)526.¢% » Ushacexe sulle WrayCxee a 
OL20ECCa 0 OnuGse.) D2, CC. » (sty ace Il Whore. 4 
On2bmenCa Oh 2m Css » OFZ Cae On omesGanly & Onion Ca Ce base 
ORQSECECS | OL 2h G.c. » » ESS es NOB Cee 5 
OF2) ese » 0), 24¢.¢ » OL OReses OFOnerC: Sie 
OF 2) -6.c. » » OF ZC cCt| a0 D C.Gr5 | 0 Ow GaCe 5 
02 C.¢: » » » OFbs Cues), | 0 Sexe: 5 


Pour éviter leffet des toxines qui peuvent étre produites, on 
a injecté une culture morte lavée & l’eau salée, stérilisée dans 
le péritoine d’un cobaye. L’animal est mort deux jours aprés. 
A l’autopsie, on a trouvé quelques hémorragies sous-séreuses 
en forme de points, tandis que le péritoine était d’ailleurs lisse 
et miroitant. Dans la cavité péritonéale on a trouvé un peu de 
liquide trouble qui au microscope contenait des leucocytes et 
des érythrocytes. Dans la cavité pleurale, l’exsudat était jau- 
fidtre, pur, sans éléments figurés. En culture, le sang du ceur, 
l'exsudat péritonéal et l’exsudat pleural se sont montrés sté- 
riles. 
On n’a pas réussi & constater l’existence de toxines dans un 
milieu de culture de bouillon-ascite glycériné avec l’addition 
d’un peu d’hémoglobine. On a injecté dans le péritoine de 
chacun de 3 cobayes, 3 cent. cubes de cultures filtrées agées 
respectivement de 2 jours, 7 jours et 15 jours, sans qu’on se 


4 
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soit apercu d’aucun effet. Une expérience semblable a été faite 
avec un extrait filtré de quelques cultures sur gélose-sang 
4gées de 4 ou 5 jours. L’extrait a été obtenu par un délayage 
des plaques de gélose arrosées de sang dans de l'eau salée et 
ensuite par centrifugation et filtration & travers des filtres de 
Berkefeldt. Dans cette expérience, le résultat a été aussi néga- 
tif, 


De ces expériences, comparées avec les résultats des expéri- 
mentateurs précédents, il résulle que les iésions provoquées 
par les injections intrapéritonéales du bacille-Bordet sur les 
cobayes et sur les souris sont dues & un effet d’endotoxines, 
parce que: 1° |’émulsion de bacilles tués produit essentielle- 
ment le méme effet, bien qu'un peu plus doux, que la culture 
vivante; 2° on trouve, mises en liberté dans le sérum provenant 
de lexsudat péritonéal coagulé des cobayes morts aprés une 
injection intrapéritonéale du bacille Bordet, des substances 
spécifiques amenant la fixation du complément avec le sérum 
anti-Bordet; 3° l’effet que produit ce sérum péritonéal qui ne 
contient pas de bacilles est le méme que celui produit par une 
émulsion de bacilles tués; 4° des extraits filtrés sans bacilles 
de cultures dans bouillon-ascite glycériné ainsi que sur gélose- 
sang ne produisent pas d’effets sensibles chez le cobaye, méme 
ades doses relativement fortes. 

Des tentatives pour provoquer la coqueluche expérimentale 
ont échoué, malgrél’emploi d’un matériel assez grand (18 jeunes 
chiens et 6 petits chats) et bien que ces tentatives aient été 
faites dans différentes circonstances. 


6 Groupe I. 


La plus grande partie des souches isolées de l’expectoratior 
coquelucheuse appartiennent & ce groupe, c’est-a-dire les 
souches n* 15, 24, 28, 31, 33, 70, 72, 76, 80, 84, 85, 94,97, 
101, 102, 114 et 131, en somme 17. Les souches de ce groupe 
semblent correspondre essentiellement au Bac. pertussis Eppen- 
dorf de Jochmann et Krause. 

Au sujet de la morphologie et de la teinture, ces bacilles 
ressemblent également au bacille de Bordet ; dans des cultures 


es 


/ 
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un peu agées ils ont pourtant une tendance au pléomorphisme, 
et ils forment des chainettes et des fils courts. 

Sur un milieu constitué de parties égales de bouillon pep- 
tonisé et gélosé et de sang, ces bacilles forment déja pendant 
la premiere génération, aprés un repos de 24 heures & une tem- 
pérature de 37°, des colonies d’une grandeur de 1 millimétre 
au plus, quiressemblent a des gouttes de rosée; au microscope, 
ces colonies sont homogénes ou finement granulées; elles 
s'agrandissent en restant longtemps au thermostat 4 37°, 
elles montrent une tendance & confluer. 

Dans les cultures pures la végétation est assez mince, d’une 
consistance dense, gris foncé, un peu opaque et hémolysante. 
L’hémoglobine se réduit, c’est-a-dire noircit pendant la crois- 
sance des microbes. 

Sur le milieu de gélose-sang de Bordet, la culture pousse 
beaucoup plus péniblement que sur le milieu ci-dessus désigné. 

Sur gélose-ascite, la végétation est, pendant la premiére 


génération, peu abondante, légérement irisée; mais la culture 


ne se continue pas sur un milieu sans hémoglobine. 

Dans du bouillon & Vhémoglobine, la culture est abondante 
et diffuse dans les couches supérieures du milieu; au fond du 
tube on trouve un dépdt un peu floconneux qui se disperse 
facilement. Anaérobiquement, on n’obtient qu'une végétation 
faible ou nulle. ; 

Trés souvent, ces bactéries perdent leur énergie de crois- 
sance; la souche s’éteint malgré plusieurs repiquages. 

En tout cas, ces bacilles ont une vitalité beaucoup plus 
faible que celle des bacilles mentionnés plus haut. I! faut les 
repiquer tous les 8 jours au moins, quelquefois plus souvent, 
pour étre str d’avoir une végétation. 

Quelques-unes de ces souches.(les n®* 76, 85, 91, 131) sont 
injectées — délayées dans de l’eau salée physiologique — dans 
les veines de quelques lapins. Leur tolérance, par rapport aux 
injections, a varié un peu. Quelques animaux sonts morts peu 
de temps apres l’injection (au bout de 24 heures). A lautopsie 
on n/a trouvé que quelque épanchement de sang dans les 
organes de l’abdomen. Le sang du ceur était stérile. Le lapin 
traité par la souche n° 91 a été trés épuisé aprés la deuxiéme 
injection faite 5 jours aprés la premiére. Le sérum, pris 7 jours 
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apres le dernier traitement, a montré un titre assez élevé pour 
les anticorps fixant le complément, contrairement 4 ce qui est 
autrement le cas pour le sérum des animaux traités par ces 
bacilles pendant si peu de temps (Wollstein). 

Les cobayes se sont montrés insensibles aux injections intra- 
péritonéales de ces souches. 


Groupe II. 


« 
1. La souche « abces » a été cultivée & }’état pur d'un abcés 


rétropharyngé chez un enfant récemment guéri de la coque- 
luche; on a trouvé le bacille presque & l'état pur dans le pus 
évacué. Cette souche se caractérise & l’égard de la culture et 
de la morphologie comme -appartenant au groupe de I'In- 
fluenza, l’effet qu'elle produit chez les cobayes ressemble a 
celui du bacille-Bordet, et le bacille s’agglutine sous |’influence 
du sérum anti-Bordet. Ces bacilles ont 1 » de longueur, 1/4 v 
‘deilargeur, ils sont sveltes et immobiles, en culture pure dis- 
posés en forme de palissades; ils ne prennent pas le Gram et 
se colorent bien avec les couleurs ordinaires d’aniline; avec le 
bleu de toluidine phéniqué ils se teignent d'une couleur vio- 
lette mais assez faible, le plus souvent d'une maniére diffuse ; 
quelquefois, on rencontre pourtant des exemplaires teints net- 
tement aux extrémités, surtout dans des cultures toutes fraiches 
(pas encore agées de 24 heures) et dans des milieux liquides. 
Ces bacilles ne forment pas de chainettes ou de fils, et ils ne 
montrent aucune tendance au pléomorphisme; dans des milieux 
liquides ils forment souvent de petits coccobacilles courts, pour 
reprendre la forme originaire apres étre repiqués sur un milieu 
de gélose-sang. . 

Le bacille est aérobie; pourtant on obtient souvent une végé- 
tation faible, si on le cultive anaérobiquement sur gélose-sang 
inclinée dans des,tubes de Buchner qui contiennent une solu- 
tion pyrogallique alcaline. 

Sur un milieu alcalin constitué de parties égales de bouillon 
peptonisé et.gélosé et de sang, le bacille forme, déja pendant la 
premiere génération, des colonies abondantes qui sont au com- 
mencement claires et ressemblent & des gouttes de rosée, mais 
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qui deviennent plus tard grisdtres et opaques. Au microscope 
on né peut distinguer les jeunes colonies des colonies de Vin- 
fluenza. La végétation est d’ailleurs luxuriante, gris-blanc, 
6paisse, un peu humide et luisante et cause une réduction 
forte de ’hémoglobine. La culture est un peu hémolysante. 

Sur gélose-ascite le microbe s'est développé abondamment 
apres deux ou trois réensemencements. La culture est ici gris: 
blanc, opalescente. | 

Sur le milieu ordinaire de bouillon peptonisé al gélosé la 
culture ne s’est pas Beye DCO 

Dans du bouillon & }ascite, la culture a été abondante, dif- 
fuse-avec un dépot floconneux. 

Sur la gélose au sang inclinée la culture a eu une forte vita- 
lité; un réensemencement fait au bout de six semaines a 
donné une riche végétation. 

Injectée dans les veines d’un lapin, la culture n’a provoqué 
aucun symptome morbide. 

Injectée a dose forte dans le péritoine des cobayes elle a pro- 
voqué la mort au bout de 24 heures. A l’autopsie on a trouvé 
les mémes altérations que celles produites par une injection du 
bacille-Bordet, seulement plus accentuées. 

Comme on voit des recherches précédentes, il se rencontre 
dans l’expectoration coquelucheuse des bacilles semblables a 
celui de l’influenza et qui, ni 4 l’égard de la culture, ni 4 l’égard 
de la morphologie des jeunes cultures,'ne se distinguent 
du bacille-Bordet. 


2. La souche n°? 74 a 6té cultivée & l’état pur d’un malade 
ayant eu la coqueluche, il y avait un an, et qui est entré a 
Vhopital pour la scarlatine. Dés l’entrée le malade eut quelques 
faibles acces de toux, surtout pendant la nuit; au bout d’une 
semaine les quintes devinrent typiques. Au microscope l’ex- 
pectoration contenait quelques diplocoques et de petits bacilles 
assez nombreux teints quelquefois seulement aux extrémités, 
d’autres fois d’une maniére diffuse, ou si on avait employé le 
bleu de toluidine phéniqué, d'une maniére mélachromatique. 
En culture on a trouvé surtout des ee et la souche 


dont il s’agit ici. 
Examinées au microscope, les cultures jeunds (24 heures) de 


- 


x 
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cette souche sont, quant & la morphologie et a la teinture, com- 
pletement analogues a celles du bacille-Bordet; au bout de 
quelques jours des grains de Babes-Ernst ont paru aux extré- 
mités et les bacilles ont commencé doffrir des formes d’invo- 
lutions : formes en fuseau aux bouts allongés ou formes en 
massue; souvent ils formaient des chainettes de 5 a 6 éléments 
de grands microbes enflés ot seulement !es contours et les 
extrémités sont colorés tandis que la forme est celle du type 

originaire ; peu & peu la culture prend microscopiquement un 
aspect qui ne correspond nullement & celui de la culture origi- 
naire. Aprés étre repiqué sur un milieu frais, le bacille prend 
de nouveau sa forme primitive. j 

Le bacille est d’ailleurs rigoureusement aérobie, immobile et 
demande nécessairement Ja présence du sang. 

Sur un milieu de parties égales de bouillon peptonisé et 
célosé et de sang, le bacille forme des colonies fines, fortement 
luisantes qui au microscope sont rondes, plutot homogénes et 
fortement réfringentes ; les colonies n’ont aucune tendance a 
confluer. La croissance se fait lentement. Aprés un séjour de 
2 ou 3 jours au thermostat & 37° il se forme, — si la semence 
a été abondante, — un voile mince, grisditre et diaphane, 
quelquefois finement granuleux dont létendue n’augmente 
pas. Sur un milieu humide la culture est plutot d'une consis- 
tance épaisse, mais elle desseche rapidement et devient solide, 
adhérente au milieu, de sorte qu’on ne peut la prélever sans 
emmener aussi la couche supérieure du milieu. La culture est 
légerement hémolysante et ne réduit pas Phémoglobine. Quant 
& Laspect la culture rappelle beaucoup celle du bacille-Bordet 
sur un milieu de gélose arrosée de sang humain, tandis que 
cette derniére culture est plus blanche et -bien plus abondante 
surde la gélose arrosée de sang de lapin. — 

Sur le milieu de gélose-sang de Bordet la culture est beau- 
coup moins abondante que sur le milieu ci-dessus nommé. 

Sur un milieu de gélose-sang inclinée avee de Veau de con- 
densation en abondance, la culture reste plus €paisse, la végé- 
lation devient plus abondante et elle se laisse prélever plus faci- 
lement du milieu. 

Dans du bouillon & Phémoglobine, la culture est diffuse dans 
les couches supérieures du milieu avee un dépot floconneux 
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qui se disperse facilement. Une addition de liquide d’ascile 
rend la culture plus riche. La réaction du substratum ne se 
change pas. 

Sur un milieu de gélose-sang inclinée, laissé & la tempéra- 
ture ordinaire du laboratoire, la culture peut vivre pendant 
un mols a peu pres. 

Une injection intraveineuse d'un délayage dans une solution 
d’eau salée a 0,9 p. 100 a été bien supportée par les lapins et. 
n'a pas causé d’amaigrissement. 

Une injection intrapéritonéale de la culture sur des cobayes 
_ n/a pas provoqué de symptémes morbides. 

La présence de toxines dans la culture filtrée n’a pas été 
constatée. 

Les méthodes sérologiques, essayées comme moyens de 
différencialion des espéeces de bactéries mentionnées ci-dessus, 
sont la méthode de la fixation du complément et agglutination. 
Les microbes qu’on a examinés sérologiquement sont le bacille 
Bordet, la souche n° 74, Ja souche « abcés » et, parmi les 
autres bacilles ressemblantau microbe de l’influenza, les souches 
n° 76, 85, 91 et 131 qui, en culture et au microscope, semblaient 
identiques; d’ailleurs on a examiné aussi une souche de l'in- 
fluenza cultivée a |’état pur d’un cas de rougeole. 

Quant aux détails techniques de la pratique des réactions 
de fixation, il faut consulter le chapitre suivant. 

Les différents sérums antimicrobiens se préparent par une 
injection intraveineuse, sur des lapins, d'une émulsion de cul- 
ture poussée sur gélose-sang, dans de l’eau salée physiologique. 
En préparant les sérums antimicrobiens on a spécialement 
pris en considération leur contenu, d’anticorps qui provo- 
quent la fixation du complément; leur titre dans le sérum, ainsi 
que la tolérance de l’animal A l’égard des injections, ont décidé 
du moment de la suspension du traitement. 

Les résultats des expériences sont cités dans le tableau I. 
Les réactions positives avec la souche homologue sont en 
chiffres gras, tandis que les réactions positives avec les souches 
hétérologues sont en chiffres italiques (échelle de ’hémoglo- 
bine : 5—=l’hémolyse complete, 0 = l’empéchement complet). 


ee 
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TABLEAU I, 


Titrage des anticorps fixant le complément. 


CONTROL 


du 


SERUM 


SOUCHE 


DILUTION 


rou 
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Sérum anti-Bordet. 
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Sérum anti-74. 
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Sérum anti-91. 
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DILUTION SOUCHE : CONTROLE 
du dug 
SERUM Bor-| 74 94 85 434 16 Syd ou- SERUM 
det ole 


Sérum anti-76. 
EEE Leaks 4 i 2 2 2a led 3 5 h 
"4:20 Pgh bse tice bas Sa hk fea Th Ws 5 
iS AGXU) 4 S 5 4 3 4 5 Ds 5 
ANS 100 4 D 5 5 5 4 5 5 5 
1 : 200 Seq Ores cae eeu eee een ete eae 5 
4: 400 5 5 5 5 ib 4. 5 5 5 
Aes 5.0.0) a 5 5 35 5 5 5 5 5 
Sérum anti « Abcés ». 
aA) 3 4 4 4 2 3 4 4 4 
1 + 20 5 5 4. 5 4 2 2 5 5 
A250 5 5 4 4 4 5 a bee 5 
4 : 100 5 5 5 5 5 5 4 5 5 
4 : 200 BU ASRS SRE este Bae Boe reas lat 5 
4 : 400 5 5 5 5 5 5 3 5 5 
41 : 500 a 5 5 5 5 5 5 5 5 
Sérum anti « Rougeole ». 
4 3 40 2 3 3 Bh} 3 2: 5 4 5 
Hee 0) 3g 4. 4 a 3 3 5 2 ~~ 35 
ADO 3 5 By 4. 4 5 4 4, aes 
dle SLO) 4. 5 5 5 5 5 "53 4 5 
4 : 200 5 3) 5 i) 5 5 5 5 bi) 
4 : 400 5 5 5 5 5 5 5 3 5 
1: 500° 5 Salas 5 5 Ree Bes 5 
“is Titrage des agglutinines. 
i? SOUCHE 
SERUM 
antimicrobien Bordet 14 abcés 94. 85 rougeole 
bordet 10.000 0 400 0 25 0 
20.000 ? 
74 25 40.000 0 0 0 50 
Abcés 0 10.000 0: 0 
94 0 0 0 400 4.00 0 
134 800 0 0 2a) 0 50 
716 0 0 0 0 50 0 
Rougeole 0 0 0 0 0 4 000 


Les titres de agglutination avee la souche homologue sont indiqués en chiffres gras. 
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Les expériences ont été faites avec une quantité constante de 
l'antigeéne et des quantités décroissantes des s¢érums antimiero- 
biens. Outre le titrage du.complément et de l’ambocepteur 
hémolytique, on a fait dans les expériences préliminaires le 
titrage de action anticomplémentaire des antigeénes employés 
dans l’expérience définitive. Dans l’expérience définitive on a 
fait aussi le contréle du complément, de lantigéne et ‘du 
sérum. Comme systéme hémolytique on a employé des globules 
de sang de mouton, de l'ambocepteur de lapin, du complément 
de cobaye. Les antiggnes employés ont élé des cultures sur 
eélose-sang, agées de 48 heures, délayées dans de l’eau salée 
physiologique et centrifugées pour rendre les délayages aussi 
homogénes que possible. Les cultures sont prélevées du milieu 
en raclant la gélose sans en entamer la surface. La quantité 
totale des liquides employés dans les expériences a 6t6 2 ¢.¢. 5 
dont 0 c.c. 2 dantigéne, 0 c.c. 2 de dilution de sérum antimi- 
crobien, 0 c.c. 5 de délayage de globules de mouton 45 p. 100 
et 0 c.c. 5 de dilution d’ambocepteur hémolytique. La durée de 
la fixation a été de 4 heures & la température ordinaire de la 
chambre, ainsi que Bordet l’a indiqué pour la constatation de 
Vexistence, dans le sérum des convalescents de la coqueluche, 
danticorps amenant la fixation du complément et correspon- 
dant au bacille-Bordet; aprés l’addition de !ambocepteur hémo- 


lytique et de l’émulsion du sang, le mélange a été laissé pendant. 


2 heures & une température de 37°, puis centrifugation et lec- 
ture faite en comparant avec une échelle de lhémoglobine 
correspondante & celle indiquée par Boas pour la réaction de 
Wassermann,; j'ai pourtant choisi d’autres.désignations, ¢ ’est- 
a-dire 5 correspondant au 100 de Boas, 4au 80, 3 au 60, 2 au 40, 
et f au 20. Pour les deux souches n° 76 et n° 131, on n’a pas 
pu se servir de l’6preuve de agglutination & cause de lagglu- 
tination spontanée de celles-ci. 

Par le résultat de ces expériences on a réussi A distinguer 
sérologiquement entre la plupart des souches examinées; seu- 
lement les n® 85 et 91 se sont montrés identiques quant a la 
microscopie, & la culture et & la biologie. 

Lasouche n° 131 a été plus difficile & déterminer ; comme 


) 


elle agglutinait spontanément on ne paves employer dans 


des tentatives d’agglutination, tandis qu’au titrage des anti- 
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corps fixant le complément dans le sérum anti-91, elle a donné 
le méme résultat que la souche homologue et la souche n° 85. 
Le sérum anti-131 a montré le méme titre pour les anticorps, 
fixant le complément avec la souche homologue, la souche n° 85 
et le bacille-Bordet; ceci s’est répété en partie dans la tenta- 
tive de Vagglutination avec ce méme sérum antimicrobien, ce 
dernier agglutinant, dilué jusqu’a 1-800, le bacille-Bordet, dilué 
Jusqu’a 1-25, la souche n° 91, tandis que la souche n° 85 ne s'est 
pas agelutinée. D’aprés ces résultats, on peut difficilement 
supposer que la souche n° 131 soit identique aux souches n®* 94 
et 85; elle se distingue du bacille-Bordet non seulement en 
culture, mais aussi sérologiquement, le sérum anti-Bordet ne 
montrant avec cette souche qu’un titre trés bas pour les anti- 
corps fixant le complément, tandis qu’avec la souche homo- 
logue ce titre était assez élevé. 

Une série semblable de recherches a été faite par Odaira ; 
dans ses tentatives d’agglutination et de fixation du complé- 
ment, le bacille-Bordet s’est distingué également de plusieurs 
autres bacilles du groupe de l’influenza; mais, tandis que dans 
les tentatives d’Odaira la méthode de la fixation du complément 
et épreuve de agglutination ont montré & peu prés la méme 
spécificité, la spécificité a été dans mes tentatives beaucoup 
plus quantitative pour les anticorps fixant le complément que 
pour les agglutinines. Au titrage des anticorps fixant le com- 
plément dans les différents sérums antimicrobiens avec les 
souches de microbes ci-dessus nommées comme antigénes, le 
résultat a été une réaction de groupes dans les concentrations 
fortes de sérum, et, seulement dans les concentrations faibles 
de sérum, une réaction spécifique; avec les sérums ayant le 
titre bas, le résultat du titrage a été aussi une réaction de 
groupes, de sorte que la réaction de la-fixation du complément 
était, dans de tels cas, & peu prés sans valeur comme méthode 
de différenciation, les titres étant presque les mémes pour les 
anticorps spécifiques que pour les anticorps communs. 

L’agelutination a donné ainsi un résultat plus spécifique que 
la réaction de la fixation du complément, mais il faut se sou- 
venir que Bordet a démontré que les bacilles-Bordet de la 
méme souche, mais cultivés partie sur un milieu arrosé de 
sang, partie sur un milieu non arrosé de sang se sont montrés 
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biologiquement différents quant & agglutination — le sérum_ 
antimicrobien préparé avec des bacilles cultivés sur un milieu 
au sang n’agelutinant pas les bacilles cullivés sur un milieu 
de gélose-ascite et inversement — tandis que les anticorps 
amenant la fixation du complément étaient-les mémes pour 
les deux sortes de culture. La réaction de fixation peut former 
ainsi quelquefois un supplément nécessaire a |’épreuve de 
Va agelutination. 

On peut donc rencontrer dans expectoration de la coque- 
luche différentes especes de bacilles ovoides ressemblant a 
celui de l’Influenza et qui, au sujet de la morphologie et dejla 
teinture, ne se. distinguent pas avec certitude les uns des 
autres; au sujet dela culture on distingue plusieurs groupes 
dans lesquels on peut différencier sérologiquement plusieurs 
espéces. Le bacille-Bordet est une de ces espéces; par ses 
réactions sérologiques il se distingue nettement des autres 
bacilles, tandis quil n’est spécifique ni au sujet de la mor- 
phologie, de la teinture et de la culture, ni au sujet de Vef- 
fet que produisent ses toxines chez les cobayes. 


Comme résultat définitif de ces recherches, il résulte que le 
bacille-Bordet, pour ce qui concerne la culture et la teinture, se 
distingue nettement de la plupart des souches examinées de 
U Influenza. Pourtant pai trouvé quelques souches gui for- 
maient, pour ainsi dire, la transition de Tun de ces deux 
groupes ad Pautre. La souche n° 74 s'est montrée au sujet de ia 
culture et de la teinture presque analogue au bacille-Bordet, 
tandis que dans les expériences sérologiques il s'est constaté 
entre eur une différence nelte, mats pourtant cette souche 
sapprochait plus du bacille-Bordet que les autres souches de 
PInfluenza, méme a légard de la sérologie. C’est le contraire 
pour la souche « Abcés » ; celle-ci sest distinguée en culture 
nettement du bacille-Bordet et dans les tentatives de la fixation 
du complément elle a montré également une difference nette ; 
par contre, elle s'est agglutinée assez fortement sous linfluence 
du sérum anti-Bordet, de méme qu'elle s'est comportée comple- 
fement comme le bacille-Bordet & légard de la pathogénité par 


rapport aux animaux, contrastant ainsi avec les autres souches 
de 0 Influenza. 


RECHERCHES SUR LE BACILLE DE BORDET 543 


2 


Il 


RECHERCHES SEROLOGIQUES CLINIQUES 


1. — Recherches sur la présence d’anticorps amenant la fixa- 
tion du complément dans le sang de convalescents de la coque- 
luche et de malades qui, @apres les renseignements fournis, ont 
été ou n'ont pas été atteints de la coqueluche ; le bacille-Bordet 
ou @autres bacilles semblables a ceux de Influenza, qui ont été 
cultivés a Vétat pur de Pexpectoration coguelucheuse, ont servi 
@Mantigene. 


Comme nous avons déja dit, on n’a fait que tres peu de ces 
recherches, et les résultats de celles-ci ont beaucoup varié. On 
pourrait altribuer ces variations aux différences de la méthode 
technique. Toutes les expériences dont on a indiqué la tech- 
nique sont faites d’aprés les indications de Bordet avec une 
culture de microbes délayée dans de l’eau salée comme anti- 
gene et avec une durée de fixation de 4 heures a la tempéra- 
ture ordinaire du laboratoire ; les quantités de complément 
qu'on a employées ont un peu varié et ne semblent pas étre 
dues au résultat d’un titrage exact. Bacher et Menschikoff, ainsi 
que Weil et Netter, ont fait le titrage du complément ; les pre- 
miers de ces auteurs l’ont employé en quantité de 2 fois 
la dose amenant justement l’hémolyse complete; le résultat 
négatif de ces expériences (27 sérums qui ont donné tous ur 
résultat négatif) pourrait étre di ainsi & un exces de complé- 
ment. Poleff a employé une émulsion microbienne fortement 
diluée pour neutraliser son aclion anticomplémentaire, ce qui 
pourrait aussi avoir de l’influence sur le résultat de la réaction. 

Dans mes expériences hémolytiques, j'ai employé une émul 
sion 3 5 p. 100 de globules de mouton lavés, de l'ambocepteur 
de lapin et du complément de cobaye. Comme l’a indiqué 
Boas pour la réaction de Wassermann, le complément, ambo- 
cepteur hémolytique ainsi que l’action anticomp|émentaire de 
lVantigéne ont été titrés avant chaque expérience. 

La préparation de I’émulsion microbienne peut  offrir 
quelques difficultés, ’émulsion ayant souvent toute seule un 

39 
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pouvoir empéchant. Dans de tels cas lémulsion ne peut étre 
employée que tellement diluée quelle devient inapplicable 
comme antigéne; surtout les émulsions préparées comme 
'a indiqué Bordet, par un lavage & l’eau salée de cultures 
poussées sur gélose-sang inclinée et agées de 2 4 3 jours, se 
sont montrées souvent fortement anticomplémentaires. Les 
émulsions se préparent le mieux en raclant des cultures déve- 
loppées sur gélose-sang dans des boites de Petri et agées de 
243 jours. Il faut que la culture soit abondante et si humide 
quelle se détache facilement de la surface du milieu quand on 
la préléve. La culture prélevée, qui doit étre plutdt d'une cou- 
leur blanche pure et qui autant que possible ne doit pas con- 
tenir de particules du milieu nutritif, est délayée dans de l’eau 
physiologique, de sorte qu'il se forme une émulsion épaisse, 
autant que possible homogéne ; on centrifuge celle-ci pour en 
séparer les flocons, etc; l’émulsion homogéne préparée comme 
ci-dessus est aspirée au moyen d'une pipette et diluée jusqu’a 
Popacité convenable. Dans mes expériences j'ai employé une 
émulsion dont l’opacité correspond a celle d’une dilution de 
lait & 1 : 200. Cette mesure est assez inexacte et se fait trop 
au jugé, mais elle est facile & employer et elle est ulilisable. 
Une émulsion préparée de cette maniére aura le plus souvent 
un pouvoir empéchant, mais celui-ci est pourtant assez 
limité; a la dose employée de 0 c.c. 2 Vaction anti-com- 
plémentaire correspondait & environ 0 c.c. 005 40 c.c. 04 
de complément. Pour juger de la plus faible richesse de 
l’émulsion avec laquelle il soit possible de travailler, si on veut 
avoir une réaction nette, jai tenté des émulsions de différentes 
concentrations vis-a-vis de limmunsérum. Ce sérum a été. 
employé dans une dilution qui s’approchait de la limite infé- 
rieure du titre, parce que pratiquement il s’agit surtout de 
juger de la plus faible richesse qu’on puisse donner & une 
émulsion microbienne pour avoir une réaction nelte, avec 
un sérum contenant peu danticorps fixant le complément. 
Dans toutes mes expériences j'ai employé 0 c.c.2 d’émul- 
sion microbienne et 0 c.c. 4 de dilution de limmunsérum. 


L'épaisseur des émulsions microbiennes correspondait & une 


dilution dans le Jait & 1: 200, 1: 400, t : 600. Le résultat a été 


ce qui suit: 
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DILUTION DE L'ImMUuNSERUM 4 : 100 DILUTION DE L’IMMUNSERUM 4 : 200 
CONCENTRATION CONCENTRATION 

a de HEMOLYSE de HEMOLYSE 
L’EMULSION L’ EMULSION 

ASO MS re a BO. 45, eA ae) ee a es Se 60 

PLO EM We tate erie Pon. pees co 100) A ste 0 Os Wiakcteer Soke pn tal Meee lap Os 100 

Here JO OOS it ed arn ne, 6k ee foe. 00 es 60 Oe ONE Da. Abe mk 100 


L’hémolyse a été déterminée d’aprés une échelle d’ hémoglo- 
bine correspondante & celle indiquée par Boas pour la réac- 
tionde Wassermann (100= hémolyse compléte, 0 = empéche- 
ment complet). G’est en vertu de ceci que j’ai choisi pour mes 
expériences l’émulsion de 4 : 200, cette émulsion ne montrant 
qu’une action anticomplémentaire insignifiante ou nulle, en 
méme temps qu'elle était suffisamment sensible vis-a-vis de 
VYimmunsérum. ‘ 

Le temps qu'il faut employer, pour que la combinaison du 
complément, des anticorps et de l’antigéne-se fasse, est indiqué 
par Bordet de 4 heures a la température ordinaire du labora- 
toire. Dans mes expériences }’ai suivi cette indication qui est 
celle’ qu’on suit, en général, dans des recherches de cette sorte. 
Pour examiner pourtant la possibilité d’une réaction. plus forte 
en laissant la combinaison se faire tantot & la température du 
laboratoire, tantot a 37°, j’ai fait quelques expériences employant 
les durées de fixation et les températures ci-dessous précisées : 


I. 0 heure 4 heure a 37° 
IJ. 41 heure 4 heure a 37° 
Ill. 2 heures $ a Ja chaleur ordinaire du laboratoire { 1 heure 4 37° 
IV. 3 heures 4 heure a 37° 
V. 4 heures , 0: heure a 37° 


Le résultat a été: 


IMMUNSERUM 


Controle 
Controle 
Controle 
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Une autre expérience avec une autre sorte d'immunsérum, 
mais pratiquée d’ailleurs comme celle nommée ci-dessus, a 
montré ;: 


IMMUNSERUM 
0,05 — 10 

Donte Olea Shree & Sais fe ghee i 80 I ca8 11550 eos Ammen, 

we 0 een OBR es sb dea SO i Ou Opa ye a 

— ORCC ROARS ert at ok a eens eee LOU) 400 100 80 100 
Contréle du complément ....... .| 100) 160] 100} 100 90 
Controledesliantieeneie siete ere mr 4100 400 100 400 100 
Controlerdugseriuni areata see eee 


Il apparait ainsi que les expériences désignées sous HI, IV 
et V ont donné & peu prés les mémes résultats, tandis que 
les résultats sous Il ont été plutot plus faibles et ceux sous I 
absolument plus faibles que les autres. J’ai done choisi la tech- 
nique de Bordet. 


La méthode employée pour toutes les réactions de la fixa- 
tion du complément mentionnées dans la suite a done été celle 
de exemple suivant : 


EXPERIENCE PRELIMINAIRE I : Titrage du complément. 


COMPLEMENT EAU SALEE AMBOCEPTEUR SANG 
i+ 9 9 0,6 — 100 5 p. 100 


Le complément et l’eau salée mélangés sont laissés ‘pendant 
4 heures @ la température ordinaire de la chambre; on ajoule 
Vambocepteur et le sang, et le tout est abandonné au repos 
pendant 1 heure 4 37°; puis on fait la lecture : 
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EXPERIENCE PRELIMINAIRE II : Titrage du pouvoir empéchant de l’antigéne. 


COMPLEMENT | EAU SALEE 


reves: 0,9 ANTIGENE yee 5 >. 100 HEMOLYSE 
0,5 <C5G OFS. (Cre: ORD ese: Vey (CLG, 0 DNC.C. 100 
0,45 c.¢ O85nG.Cs OR2NG.Gs (5) (ORG, 05 C.c: 100 
0,4 xe 029) Seve: eo Gees 0,5 Cyc. OLS Cre: 100 
OF3556.6 0,95 c.c. 0.276 G: Obese: 055 C.c. 400 
0,3 (Oxe AF 00CG.6- Os26.6> ORSUGr6s OSSUC=C> 90 
0,25 c.c 1,05 c.€ OG. C: OFS Ce: 0,5 c.c. 60 


_ Le complément -+ l’eau salée +-l’antigene restent mélangés 
pendant 4 heures & la température ordinaire de la chambre, 
d’ailleurs comme dans l’expérience I. 


ExpeateNCE PRELIMINAIRE III : Titrage de l’ambocepteur. 


COMPLEMENT EAU SALEE AMBOCEPTEUR SANG 


149 0.9 0,3 — 400 5 p. 100 MEMORY EE 
0,5 c.c AOR G.Gs Force. 0,5 C.c 100 
(sioreme a EERO 0,4 cc 055) C.c: 90 
OF SNCZE 1 QU CEs 053) 6. 0,5 C.c 40 


Le mélange est laissé au repos pendant 1 heure a 37°. 


EXPERIENCE DEFINITIVE (avec 6 sortes de différents sérums de malades et 
4 immunsérum spécifique) : on emploie, comme antigéne, une émulsion 
de bacille-Bordet. 


SERUM AMBO- 
CEPTEUR 


SANG 


de malades ANTIGENE HEMOLYSE 


INACTIF 0,6 — 100! 5 p. 100 


0,21 

0,211 

OFZ Inia rg 

0,21V 

0,2V 

0,2V1 

0,2VII 

0,2VIIL 

0 2Immuns 
0,2I—VI11—Imm. 


Oe Oe Ce Cz C2 OR OF Ct Ct Ce 


eS OT OS le 


. 


SoS SSeS 
WNMNMNMNMNWMNWDN DP 
cocococococmhce 


COSESESE 


. oO 
(Sér. III et LV 4—5) 
5 


5 


ay 


Soo ocosoocosc > 
Cr OT OF OW OW Oe Or OR OR Or CT ON 
SO SSE9ESS9999 
PO E98R88509580 


i) 
Cet Ce 


0 
0, 
0 
0 
0, 
0 
0, 
0 
0 
0 
0 
0 


f=) 
LN) 
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On laisse reposer le complément + l'eau salée + le sérum 
de malades + l’antigéne, le tout mélangé, pendant 4 heures 
1 la température ordinaire de la chambre; puis on ajoute 
lambocepteur hémolytique et Ja suspension du sang et on 
laisse le mélange 2 heures & 37°; au bout de ces 2 heures on 
centrifuge et on détermine le degré de !hémolyse en compa- 
rant avec une échelle de I'hémoglobine qui:correspond com- 
plétement & celle employée par Boas pour déterminer la 
réaction de Wassermann. Pour faciliter la connaissance des 
résultats des expériences, j’ai employé d’autres désignations, 
a savoir les chiffres : 5, 4, 3, 2, 1, 0 correspondant a 100, 80, 
60, 40, 20 de l’échelle de Boas; de cette maniére la lecture 
devient un peu moins détaillée, mais pourtant assez exacte 
pour des expériences de cette sorte. La limite entre la réaction 
positive et la réaction négative est placée entre I‘hémolyse 
3et 4, de sorte que les chiffres 3, 2, 1, 0 indiquent la réaction 
positive, et les chiffres 4, 5 la réaction négative, lempéche- 
ment 4 pouvant se voir quelquefois avec le sérum de malades 
qui n’ont pas eu la coqueluche et aussi dans les tubes de con- 
tréle, peut-étre & cause d’erreurs dans les expériences. 

Le sérum de malades employé est rendu inactif par le chauf- 
fage a 56° pendant une demi-heure. 

Le contréle a été obtenu par : 1° la répétition de lexpé- 
rience préliminaire I avec la dose la plus faible du complé- 
ment qui puisse amener l’hémolyse compléte, pour étre sir 
que le systeme hémolytique soit en ordre; 2° le contréle de 
Vantigéne pour se garantir d’un empéchement possible de 
Vhémolyse par lantigéne seul; 3° le contréle du sérum pour 
étre stir que la dose employée du sérum de malade ne puisse 
amener elle seule lempéchement de l’hémolyse; il faut que 
ces trois tubes de contrdle marquent tous l’hémolyse 5 (’hé- 
molyse complete); 4° une expérience de fixation faite avec 
un tube qui au lieu du sérum de malade contient de l’im- 
munsérum spécifique; il faut que ce tube marque un empé- 
chement de l’hémolyse. Autant que possible on a d’ailleurs 
examiné en méme temps le sérum de malades atteints et celui 
de malades non atteints de la coqueluche. 


Dans Il exemple mentionné ci-dessus, les résultats ont été ceux 
qui suivent : 


/ ' 
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Sérum de malade. — N° J. I... J..., deux ans, entré a l’hopital le 12 novembre 
ASA cas de controle n° 9 (tableau II!). Scarlatine sans complications pendant 
ie ee Pas de coqueluche; réaction de fixation négative avec le bacille- 

ordet. 


Sérum de maiade. — N° Il. E... H...., cing ans, entré le 12 novembre 1913 ; 
n° 106 (tableau Il). Coqueluche au 2° mois compliquée de pneumonie. Réac- 
tion de fixation positive avec le bacille-Bordet. 


Sérum de malade. — N° Ill. P... J..., quatre mois, entré le 23 novembre 1913; 
ne 102 (tableau II). Coqueluche 4 la 2° semaine du stade convulsif. Réaction 
de fixation négative avec le bacille-Bordet. 


Sérum de malade. — Ne IV. R... H..., vingt et un mois, entré le 4 novembre 
1913; cas de controle n° 10 (tableau III). Scarlatine (?) ala 5¢ semaine; pas de 
coqueluche. Réaction de fixation négative avec le bacille-Bordet. 


Sérum de malade. — N° V.C...S..., quatre ans et demi; entré le 10 novembre 
1913; cas de controle n° 11 (tableau III). Scarlatine a la 5¢ semaine. Pas de 
coqueluche. Réaction de fixation négative avec le bacille-Bordet. 


Sérum de malade. — N° VI. Fr... L..., six mois; entré le 18 novembre, n° 104 
(tableau II). Coqueluche a la 3¢ semaine du stade convulsif compliquée 
de gastro-entérite. Réaction de fixation positive avec le bacille-Bordet. 


Sérum de malade. — N° VIL. Non baptisé, six mois (sorti de ’hépital muni- 
cipal, service III, le 6 décembre 41913), n° 38 (tableau II). Coqueluche au 
début. Réaction de fixation négative avec le bacille-Bordet. 


Sérum de malade. — N° VIII. E... F..., deux ans, entré le 11 octobre 1913, 
n° 105 (tableau II). Coqueluche au 3¢ mois du stade convulsif compliquée de 
tuberculose. Réaction de fixation positive avec le bacille-Bordet.' 


Dans ces expériences il s’est donc montré que le sérum de 
trois malades atteints de la scarlatine, et qui, d’aprés les ren- 
seignements fournis, n’avaient pas eu la coqueluche, n’a amené 
aucun empéchement de l’hémolyse avec le bacille-Bordet 
comme antigéne, landis que, sur 5 malades atteints de la 
coqueluche, le sérum des trois a amené cet empéchement. 

Comme aucun des malades examinés, d’aprés les renseigne- 
ments fournis et d’aprés l’examen & la clinique, n’a été suspect 
de la syphilis, le fait que le sérum syphilitique combiné & 
Yantigéne microbien peut provoquer un empéchement non 
spécifique de I’hémolyse, n’a eu aucune influence sur les réac- 
lions faites par moi avec le sérum coquelucheux; parmi les cas 
de controle il y a un seul malade ayantla syphilis congénitale, 
il a donné une réaction de Wassermann négative (rensei- 
enement fourni de l’hopital Rudolph-Berg), et il na pas pro- 
voqué d’empéchement de Vhémolyse avec le bacille-Bordet 


comme antigéne. 


XN 
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Une cause d’erreur semblable pourrait exister dans la scar- 
latine ott la réaction positive de Wassermann peut, comme 
on le sait, se rencontrer sans qu'il s’agisse de la syphilis. 
Comme il résulte des essais de contréle, cette possibilité n’est 
que faible, les réactions positives qu’on y a trouvées étant 
isolées, ce qui correspond & peu prés & ce qui a lieu dans la 
diphtérie ot cetle cause d’erreur n’existe pas (voyez le 
tableau III). 

Les résultats des réactions de la fixation du complément avec 
le sérum de malades qui ont ou qui ont eu la coqueluche, et 
avec une suspension dans de l’eau salée du _bacille-Bordet 
comme antigéne, sont cités dans le tableau If dans lequel les 
malades, par rapport au stade de la maladie, sont rangés dans 
ordre chronologique; dans le cas ou le méme malade a été 
examiné plusieurs fois, les résultats de ces examens sont réunis 
dans une colonne de cété en face du premier examen. © 


Tableau Il 


Résultats des expériences de la fixation du complément 
avec le serum des malades qui sont ou qui ont été 


atteints de la coqueluche, et avec le bacille-Bordet 
comme antigéne. 


PERIODE EXAMEN REPETE 
du Hémo- 
Nes | ~ COMPLICATIONS STADE lyse 
CONVULSIF Période Hémolyse. 
ree | ae 
97 = 1 semaine. 5 
38 = | semaine. | 5 
89 = 1 semaine. 5 
3 semaines. 3 
| 4 semaines. 2 
102 — 2 semaines. 5 
2 semaines. 5 
; 3 Semaines. 0 
107 | Gastro-entérite . . . . ./2 semaines. 5 
3 semaines. il 
om ; 4 Semaines, 0 
133 | Catarrhe intestinal. . .|2 semaines. 4 
3 semaines. 4 
= : . 5 semaines. 0 
: == 2 semaines. 3 
4 semaines. 3 
69 | Catarrhe intestinal . 3 semaines. 4 Marcnbie ¢ 
4 semaines. 2 
“|S semaines. 2 


ae) 
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) SE perenne 920 
EXAMEN REPETE 


N os 


COMPLICATIONS 


Pneumonie . 


Spondylite. 
Pneumonie . 
Pneumonie . 


Bronchite. aad gle 
Rougeole. ae 
Eclampsie 


Bronchite capillaire 


Eclampsie. Pneumonie . 


Eclampsie f 
Eclampsie. Pneumonie . 
Pneumonie . aa 
Pneumonie . 
Hémiplégie . 
Pneumonie . 

Eclampsie 


Bronchite + D.B.(*) 
Pneumonie . ae 


Gastro-entérite . 
Scarlatine 
Scarlatine 


Tuberculose 


Rougeole . 
Rougeole . 


Laryngite. 


Rougeole. 


ww we tw 


OS Go ww 


PERIODE 
du 
STADE 
CONVULSIF 


Woo Re ES ROW 0D 


SS 


cece cz org 


Ct Tt Oe 


Ceo 


mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 


NNMNWNNWNYNDY NY 


mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 


to GO GO WH Co CD OO DD 


semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 


semaines. 
semaines. 
semaines. 


semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 
semaines. 


semaines. 
semaines. 


Hémo- 
lyse 


Nrronw 


m= co 00 


FPPFPWEF NCOP OWE FPeNWONMN Crd 


Lows 


PPE SCOFPRE DMD wWENE 


Cron reE coo 


—$—$—$_$<_$—$—_—$_———— 


(*) D.B 


= Bacille de la diphtérie. 


Période 


4 semaines. 


3 mois. 


2 mois. 


3 mois. 
4 mols. 


Hémolyse 


or 


ri 


io) 4 


ow 


rh) 
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COMPLICATIONS 


Rougeole . 
Rougeole . 
Pneumonie . 
Rougeole . 
Scarlatine 
Scarlatine 
Pneumonie . 
Scarlatine 


Rougeole. 
Rougeole . 


Pneumonie . 


Rougeole , 
Diph. fauc. . 


Rougeole . 
Rougeole . 
Rougeole. 
Rougeole . 
Rougeole 7 
Diph. laryng . 
Dipk. laryhig : 
Scarlatine. . . 
Diph. fauc. . 
Diph. fauc. . 
Scarlatine 
Scarlatine 
Scarlaline 
Scarlatine 
Rougeole. =. 
Diph. fauc. . 
Scarlatine 
Scarlatine 
Scarlatine 
Scarlatine 
Scarlatine 
Scarlatine 
Rougeole. . . 
Diph. fauc. . 
Rougeole. . 
Diph. fauc. oe 
Diph. faue. . 
Scarlatine 
Scarlatine 
Rougeole . 
Rougeole : 
Rougeole. 


PERIODE 
du 
STADE 
CONVULSIF 


mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mols. 


wwwuwwwowdw 


mois. 
mois. 
mois. 
mois. 
mois. 


mois. 

mois. 

mois. 

(4 semaine 
de récidive) 
48 mois. 

18 mois. 

48 mois. 

148 mois. 

ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
ans. 
a 7 ans. 
Guéri. 

Guéri. 

Guéri.. 

Guéri. 
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EXAMEN RISPETB 


Période _ 


Hémolyse 


6 mois. 
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PERIODE EXAMEN REPETE 

fy du Hémo- 

Ne* | cans) | COMPLICATIONS eaten ‘ude 
CONVULSIF ‘ Période Hémolyse 


ee ee 


22 | 47 Diph. fauc. Plusieurs années, 2 
23 5 Diph. fauc. Id. 3 
49 i Diph. fauc. Whe 4 
76 | 40 . Diph. fauc. Id. 4 
48 | 42 Diph. fauc. Id. 3 
17 4 Diph. faue. Id. 5 
72 | 6 | Diph. fauc. gravis. ile 5 
66 4 Diph. laryng. Id. 2 
42 2 Scarlatine. Id. 2 
44 8 Scarlatine. Id. 3 
Ab 7 Scarlatine. Id. 5 
43 6 Scarlatine. Id. 5 
40 5 Scarlatine. Id. 2 
SOO Scarlatine. Id. 3 
118 5 Diph. gravis. Id. 5 
73.) 40 Rougeole. Heh 0 


TABLEAU III. 


Cas de Contré6le. 


MALADES QU1, D’APRES LES RENSEIGNEMENTS FOURNIS, 


_NONT PAS EU LA COQUELUCHE. 


= ae 
Se S| coms. |e 

Nes AGE MALADIE ses Sonne 3 REMARQUES 
7 = =a 
144} 6 ans. Scarlatine. 4 — 5 
59/41 & 12 a. Id, 4 —_— 5 
44\40 a 12 a. Id. 2 — 5 
48| 6 ans. . del 2 — 5 
45| 9 ans. Td. 3 -- 5 
>i) .2Fans: Id. 4 _— 5 
46| 3 ans. Id. 4 DAB. 3) 
‘49) 4 ans. Id. 4 _— 5 
20) 6 ans. Id. 4 — ) 
46| 2 ans Id. 4 _— 5 
6 mois. ‘ 
24| 6 ans. Id. 4 _ 5 
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AGE 


\ 
4.an 


9 mois. 


4 ans 


6 mois. 


43 ans. 


ans. 


2 ans 


6 mois. 


3 ans. 


10 ans. 
13 ans. 
12 ans. 


41 ans. 


4 ans. 
3 ans. 


2 ans. 


4 ans. 


a 
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MALADIE 


Searlatine. 
Id. 
hae 


Id. 
Id. 
Id. 


ld. 
Récidive. 


Diphtérie. 


Id. 


Id. 


Id. 
Croup. 
Diphtérie, 
Croup. 
Diphtérie, 
Croup. 
Diphiérie. 


Id. 


SEMAINE 
de la 
MALADIE 


8 
Récia. 
1 


‘ COM- 
PLICATIONS 


Népbrite. 


Obs. pourla 
scarlatine. 


Pneumonie 


apr. rougeole. 


Rougeole 
il ya 3 sem. 


REMARQUES 


Renseignements du 
malade. 


Le frére du n° 417. 


Renseignements du 
malade. 


Examiné aussi dans 
la 8€ semaine. 

Examiné aussi dans 
la 7 semaine. 


le frere des9 sireres 
et. sceurs (le plus agé 
11 ans), dont quelques- 
uns ont été atteints de 
la coqueluche. 


Sang pris par une 
ponction du coeur, peu 
de temps apres la mort. 
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COM- 


PLICATIONS BEM SOUS 


MALADIE 


zB 

& 

oo 
8 
a 
5 
5 
8 
2 


Un frére, plus 4gé d’un 
an a eu la coqueluche. 


ia] D> 
Ms 2 
= COM- ra as er 
Ns} AGE MALADIE S38 : PLicaTions| 8 REMARQUES 
63/4 a. 9 m. Croup. 4 = 0 Un frére a eu la co- 
queluche il y a un an. 
49) 5 ans. Diphtérie. 8 — 5 Sang pris par une 
ponction du coeur, peu 
de temps aprés la mort. 
72/2 a. 9 m.| Rougeole. 5 jLues cong.| 5 
73)4 a. 9 m. Id. 6 == 5 
6}8 ada Id. 6 _ 4 
31/40 a 12a Id. 7 |Pneumonie.| 5 Id. 
41) 2 ans. Id. 9 = 5 
69) 4 an. Id. 9 |Pneumonie.| 5 
71/1 an 3 m. Id. 44 |Pneumonie.} 5 
4218 a 12a Id. 42 |Pneumonie.| 5 Id. 
45) 2 ans. Id. 13 — 5 
57) 24 ans. Gh 48 | Laryngite. | °5 
61/10 a. 1 m. Id. ieee = 5 
58/41 a 12a Id. 26 == 5 
54] 6 mois. Id. ’ 32 | Furoncles.| 5 
+D B. 
53/40 a 12 a. Id. 46 Rougeole | 5 
cordis cong.}| 5 
1} 48 ans. | Poliomyél. 6 = 5 
2} 4 ans. Id. mt S=e 5 
50; 4 an. Laryngite, 4 ,}Pneumouie.| 5 Sang pris par une 
obs. pour ponction du coeur, peu 
le croup. ‘ de temps aprés la mort. 
52] 2 ans. | Obs. pour; — Pleurite. 5 | Pas atteint de la co- 
Tussis conv. queluche. | 
60} 2 ans. | Obs. pour} — = 5 Pas atteint de la co- 
croup ou p. queluche. 
Tussis Conv. 
Laryngite. ‘ 
65| 6 mois. | Obs. pour | — = 4] Pas atteint de la co- 
Tussis cony. queluche. 
Diphtérie. : 
56/4 a. 6 m.| Obs. pour | — a B) 
scarlatine. 


{ 
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Sur 123 sérums de malades qui étaient ow quiavaient été 
atteints de la coqueluche, 85, c’est-a-dire 69 p. 100, ont donné 
une réaction positive (empéchement de l'hémolyse) Pes 
70 sérums de malades extraits depuis la 3° semaine jusqu au 
6° mois du stade convulsif, 63, c’est-a-dire 90 p. 100, ont donné 
une réaction positive. Les 68 sérums de contréle provenaient de 
67 malades (le malade, examiné deux fois, a réagi positivement 
les deux fois) ; sur ces 67 malades, 8, soit 11,9 p. 100, ont réagi 
dune maniére positive. 

Dans le tableau IV les résultats des réactions de fixation avec 
le sérum coquelucheux sont réunis et disposés aussi bien selon 
le degré de ’hémolyse que selon la période du stade convulsif. 
Les cas sur lesquels on n’a pas pu avoir des renseignements 
détaillés sont disposés de sorte que la coqueluche récemment 
guérie est rangée sous larubrique du 3° mois du stade convulsif, 
et « plusieurs années » sous la rubrique de « plus de trois ans ». 


TABLEAU IV. 


Serums de malades qui ont ou qui ont eu la coqueluche. 


DEGRE MOYENNE 
de 0 1 2 3 4 5 TOTAUX des chiffres 
L’HEMOLYSE DE L’HEMOLYSE 
Dsemamer, . coe. notee sale eee eee 4 4 5 
2SOMaINese 2) Sl ceade at ee 1 3 5 4% 
3 semaines 7 rat SSS ty easy" eo 42 2 
4-Semaines ...| 4 3 2 Can (Sa ae 40 ees 
5 semaines 2 i 2 DM ase, acl a eee 107 4,2 
2 mois. 2 6 2 NES tst rat [eee 4 Bs 
deMOlSt 1 wh ee ‘ 2 1 A 4 2 20 Sad 
Aja OMMOISee. sailed 4 2 BP oust: 7 2 
O moisia tan. ayo 4 i 4 4 3 
VEN OMENS. tee yal a SA oe eee 4 2,5 
PAY EWS ame <2 3) pil 1 1 2 9 8 Sao 
Plus de 3 ans ..] 3 1 6 ui 5 3 28 3a 
Totaux.:. .] 47 1 24 | 27 1920/1) 4a on 123 2,5 


Les chiffres du tableau indiquent le nombre des sérums. 


\ 
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; On appelle surtout l'attention sur le fait qu’on ne trouve pas de 

reactions fortement positives pendant la 1° et la2° semaine, de | 
méme qu’on n’en trouve presque pas de négatives pendant 
les ITI-VILE semaines. 


TABLEAU Y. 


Sérums de malades qui n’ont pas eu la coqueluche. 


MO YENNE 
MALADIES 0 1 2 3 4 5 | TOTAUX des chiffres 
DE L’HEMOLYSE 


Scarlagier wr sl teeeleerendi as 2 4 15 24 4,3 
Diphtérie.. ... . .] 4 1 al A aloes eg 23 4,3 
POMP C OLE. ecules mee Boer enrertN scl leeceeal| ad 13 14 4,9 
ADIUNCCMIMALAGIES Lee 8} acted ale cole se ered 7 5 


Totaux. «7 = 0s 


Il résulte de ce résumé que le sérum de malades qui sont ou 
qui ont été atteints de la coqueluche, donne trés souvent une 
réaction de fixation du complément avec le bacille-Bordet 

comme antigéne. La réaction ne se trouve pas pendant la 
1"° semaine, elle peut se rencontrer pendant la 2° semaine, et 
elle peut devenir manifeste quant au nombre et 4 Vintensité 
pendant la 3° semaine du stade convulsif; dans la série de 
recherches faites par moi elle atteint son maximum aussi bien 
en quantité qu’en qualité pendant le 2° mois, pour diminuer de 
nouveau peu & peu d’une maniére assez continue; pourtant on 
peut rencontrer, méme au bout de plusieurs années, une réac- 
tion positive. j 

Le pourcentage des réactions positives aux différents stades 
de l’aftection est représenté ci-dessous & l’aide d’une courbe (la 
courbe noire) et d’un tableau. Cette courbe montre une augmen- 
tation depuis 0 au stade de Vincubation jusqu’a environ 
100 p. 100 aprés le point culminant de l’affection, puis une 
diminution jusqu’’ environ 50 p. 100 aprés la fin de Ja maladie. 
Pourtant cette courbe ne tient pas compte de la force de la 
réaction positive; pour montrer que les chiffres élevés au cours 


emolyse 


1h 


Chitlres de / 
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de la maladie ne sont pas dus au fait que je n’ai pas ici laissé 
de coté les réactions douteuses, j’ai dessiné, fondée sur la 
moyenne des chiffres de ’hémolyse & lintérieur de chaque 
groupe, une courbe dont l’abscisse indique la période de laffec- 
tion et l’ordonnée le degré de ’hémolyse. Une telle courbe 
représente ainsi en méme temps I'intensité de l’hémolyse et le 
nombre des réactions (la courbe marquée par des points). Ont 


voit que cette courbe suit complétement la premiere. 


40% 


104% 


Su Seeeee= 


= al (PI ES GS BE 


pam Pe 


INS CTVAaNNGk a menen du stade convulsif : 4 cas. 0 p. 100 Réact. posit. - 
IlSsemaines, . 2 —) —. 5 cas. 20 p. 100 Réact. posit. 
LElssemainesi. wae — — 42 cas. 83 p. 100 Réact. posit. 
IV TSemaimesus.gr. sar _ — 40 cas. 80 p. 100 Réact. posit. 
V semaines |... . — a 140 cas. 100 p. 100 Réact. pesit. 

LSMmO1G eer. -- — 11 cas. 100 p. 100 Réact. posit. 
LilemMolsiaaeeen _ — 20 cas. 85 p. 100 Réact. posit. 
LVaeV lem Oss) — — T cas. 100 p. 100 Réact. posit. 
6mois Aian.. — —_— 4 cas. 50 p. 100 Réact. posit. 
AAPA tas ts _ — 4 cas. 50 p. 100 Réact. posit. 

243 ans... —_ — 8 cas. 38 p. 100 Réact. posit. 

EIKO GKS. WN Seg. — _ 28 cas. 50 p. 100 Réact. posit. 


On voit que la moyenne de l’hémolyse est 4,5 dans les cas de 
contréle, ce qui peut étre causé par le manque d’exactitude des 
renseignements. Non seulement des défauts de mémoire relati- 
vement a chaque enfant peuvent se produire quand il s’agit 
(une foule d’enfants, mais la coqueluche peut se passer d’une 
maniére abortive, de sorte que l’affection n’est pas*du_ tout 
reconnue. Les trois enfants examinés au début de l’affection 


~ Reaclia 


Dostt i 
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(1° semaine du stade convulsif) et un enfant qui, d’aprés les 
renseignements, avait eu la coqueluche il y avait 6 mois, mais 
qui pendant le séjour & l’hopital en fut atteint de nouveau (peut- 
étre les renseignements ont été trompeurs;: récidive?), ont 
montré tous l’hémolyse 5. 

Si on regarde les différentes affections des cas de controle, 
on voit donc que les réactions positives se trouvent seule- 
ment parmi fes cas de scarlatine et de diphtérie, ou les 
malades sont souvent des enfants assez grands, et ow par 
conséquent la posstbilité d’avoir des renseignements inexacts 
~ est également assez grande, tandis qu’on n’a trouvé aucune 
réaction positive parmi les cas de rougeole ov les malades, 
excepté un seul cas, n’avaient que 2 ans ou- moins de 


Beans: 


Dans la plupart des cas de coqueluche on ne peut done 
s’attendre & une réaction de fixalion positive avec le_bacille- 
Bordet comme antigéne qu’a la 3° semaine du stade con- 
vulsif, quelquefois seulement & la 4° ou a la 5° semaine, 
comme dans les cas n° 69 et n° 133 (tableau I). La réaction 
peut rester positive pendant plusieurs années, pourtant elle 
peut aussi disparaitre assez vite comme dans le cas n° 131 
(tableau II), qui avait donné dans la 3° semaine une réaction 
positive et dans le 3° mois une réaction négative. Ce résultat 
correspond essentiellement & celui de .Weil et Netter, ces 
auteurs ayant trouvé chez 16 enfants une réaction négative 
dansla 4°° semaine et une réaction positive constante & partir 
de la 3° semaine (16 enfants), ainsi qu’a celui de Friedlander 
et Wagner qui, chez 18 enfants atteints d’une coqueluche 
manifeste, ont trouvé dans tous les cas une réaction positive, 
tandis que, sur 3 enfants atteints d’une coqueluche au début, 
deux ont réagi d’une maniére positive, le 3° d'une maniere 
négalive (on aemployé un sérum actif). . - 

Dans 6 cas j’ai eu l'occasion de suivre Vintensité de la 
réaction au cours de la maladie, depuis une réaction nulle 
ou faiblé jusqu’é une réaction décidément positive. Le petit 
nombre de cas est di & ce fait gue le matériel est asse/ 
difficile & procurer; le plus souvent il s’agit de malades a 


sri : ‘ils ne sont pas 
une période si peu avancée de la maladie qu'il I 
40 - 


560 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


encore l’objet d'une observation ou d'un traitement. Ces cas, 
qui se trouvent aussi dans le tableau H, sont réunis dans le 
tableau VI. 


TABLEAU VI. 


DATE PERIODE ‘ 
de du H&MOLYSE OBSERVATION 
L’EXAMEN STADE CONFULSIF 


1913 
4er décembre. semaines. 
6 décembre. semaines. 
{8 décembre. semaines. 
4er décembre. semaines. 
| 6 décembre. semaines. 


décembre. semaines. 
4914 
69/15 janvier . . semaines. 


janvier . . ; Semaines. 
février . «i semaines. 
4 février . . . 2 semaines. 
février . ./3 a 4 semaines. 
févyrier ... 5 semaines. 
mars: ... . 4 semaine.. 
mars. .. 4 semaines. 
mars... semaines. 
MUSLSae 3 semaines. 
AMSINALS a, 3 semaines. 


mars... ) semaines. Egalement avec la demi- 
dose du sérum (0,1-2,5) 
un empéchement fort (hé- 
molyse 4). 


Je n’ai pas eu l'occasion d’examiner plus tard un ‘malade 
qui dans la 1° semaine du stade convulsif avait donné une 
réaction négative (n° 38, tableau Il); quant & un autre malade 
(n° 97, tableau II), examen dans la 3° semaine a: été néga- 
tif et aucune occasion d’examen ne’ s'est présentée plus 
tard. 

Dans tous les cas de coqueluche qui ont été observés A une 
période de la maladie ot on a pu mettre en éyidence les 
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anticorps correspondant au bacille-Bordet ces anticorps se sont 
formés et ont augmenté au cours de la maladie; cette cir- 
constance est assez importante quand il s’agit de juger du role 
étiologique du bacille-Bordet dans la coqueluche. 

Les résultats des réactions de la fixation du complément de 
Bordet-Gengou dans la coqueluche avec le bacille-Bordet comme 
antigéne, correspendent donc assez exactement aux résultats 
des autres réactions de 'immunité comme par exemple : l'ag- 
glutination dans la fiévre typhoide. Dans la littérature qui est 
& ma disposition, je n’ai pu trouver une série suivie de re- 
_ cherches correspondant & celle faite par moi dans la coque- 

luche, par conséquent je n’ai pu faire une comparaison avec 
la marche des réactions de fixation faites dans d’autres mala- 
dies d’aprés la méthode de Bordet-Gengou. 


Sur 70 épreuves sur des sangs extraits pendant ou aprés la 
coqueluche, ot on pourrait s’attendre a une réaction positive 
(3® semaine — 6° mois), il y en avait 7 qui ont réagi d'une 
maniére négative; ces 7 sérums provenaient de 7 malades 
dont 2: se trouvaient dans la 3° semaine, 2 autres dans la 
4° semaine, et 3 dans le 3° mois du stade convulsif. Les 2 ma- 
lades qui étaient dans la 3° semaine, n° 69 et n° 133, ont donné 
une réaction positive respectivement dans la 4° et dans la 
5° semaine (voyez le tableau VI); dans ces cas il a done été 
question d'une réaction positive paraissant relativement tard. 
Les deux malades étant dans la 4° semaine étaient les n°* 92 
et 59 (tableau IL). Le n° 92 était atteint de la coqueluche com- 
pliquée de la pneumonie, et il a donné dans la 3° semaine, 
dans laquelle la pneumonie s'est manifestée, l’hémolyse 2. 
Dans la 4° semaine, quand le malade est mort aprés avoir eu 
pendant quelques jours des accés cérébraux légers, le sang 
pris par une ponction du cour, peu de temps aprés la mort, 
a montré Vhémolyse 5. Le n° 59 est entré a Vhopital dans la 
4e semaine et il est mort le jour méme de son entrée aprés 
des acces d’éclampsie assez graves. Le sang pris peu de temps 
aprds la mort a montré, dans ce cas aussi, lhémolyse 5. A 
l'autopsie on a trouvé une pneumonie et une hyperémie grave 
du cerveau. 

Les trois malades qui ont réagi négativement dans le 3° mois 
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étaient le n° 131, ayant donné une réaction positive dans la 
semaine, et les n°* 98 et 85 quitous deux étaient atteints de 
la rougeole ; le n° 98, examiné 12 jours aprés l’'apparition de 
Vexanthtme, avait de légéres quintes de toux coquelucheuse, 
mais il se portait d’ailleurs bien et il a eu la maladie sans 
complications. Le n° 85 était atteint et dela pneumomie et de 
la rougeole:; il est mort de la pneumonie 6 jours aprés l’appari- 
tion de l’exanthéme. Le sang du cceur, pris peu de temps aprés 
la mort, a donné Phémolyse 5. 

Le fait qu'il peut se trouver dans une série de recherches 
de cette sorte quelques cas ot on ne peut metire en évidence 
les anticorps spécifiques n’empéche pas que linfection dont il 
s’agit ait eu lieu; c’est un phénoméne bien connu dans d’autres 
réactions d’immunité que la production des anticorps spéci- 


fiques dans le sérum est soumise & des oscillations individuelles: 


et qu'il se rencontre des cas out la présence de ces anticorps ne 
peut se constater malgré l’infection éprouvée. Quant au n° 92 
cette explication n’est pas suffisante, le malade ayant réagi 
déja d’une maniére positive. Il se pourrait donc que dans ce 
cas il fallit chercher la cause de la réaction dans une pro- 
duction augmentée de toxines, causée par la pneumonie, ces 
toxines. neutralisant les ‘ anticorps circulants, ou peut-étre 
dans une irruption des microbes spécifiques dans les veines, 
ce qui aurait donné le méme résultat. Sans doute on peut 
trouver dans la coqueluche une infection bactérienne causée par 
le bacille-Bordet; Seiffert a réussi ainsi ad isoler le bacille-Bordet 
du sang, du foie, des bronches et des poumons d’un enfant 
mort de la broncho-pneumonie conséculive & la coqueluche; 
Klimenko a réussi également & isoler le bacille-Bordet de 


Voreillette droite et des parties catarrhales des poumons d’un 


enfant mort dans la 3° semaine du stade convulsif. Par contre 
examen bactériologique du sang de 33 malades pris in vivo 
a donné un résultat négatif. Dans les 7 cas de coqueluche au 
stade convulsif ou j’ai extrait le sang par une ponction du 
coeur peu de temps aprés la mort, ce sang a 6té toujours sté- 
rile. Tl faut aussi, ce quia été accentué par Klimenko qui s’ap- 
puie sur un grand matériel expérimental (57 chiens), supposer 
la possibilité que les bacilles se multiplient apres la mort et 
que des poumons ils pénétrent dans les veines. 


we 
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Quant aux cas qui ont donné une réaction négative dans 
le 3° mois, on peut supposer une disparition prématurée de la 
réaction, conformément a ce qu’on a trouvé chez le n° 87. 

Quant aux deux cas compliqués, de rougeole, la réaction 
négative pourrait étre due non seulement a Ja possibilité d'une 
disparition prématurée de la réaction, mais aussi a la période 
« anergique » dont l’apparition dans la rougeole a été conslatée 
par vy. Pirquet; d’aprés les recherches de cet auteur la période 
en question se manifeste dans la tuberculose par l’absence d’une 
réaction cutanée ou sous-cutanée de la tuberculine chez les 
malades qui autrement réagissent d’une manieére positive ; cette 
absence de la réaction se voit pendant une période qui va 
depuis environ un jour avant l’apparition de l’exanthéme jus- 
qu’a environ 6 jours aprés cette apparition; aprés cette période 
la réaction apparait de nouveau augmentant continuellement 
a moins qu'il ne survienne une tuberculose miliaire ou des 
maladies semblables. 

Pendant cette période « anergique », ot les antitoxines sont 
paralysées d’une maniére quelconque, le malade est particu- 
lierement sensible & linfection en question. 

Quant a la coqueluche on voit souvent que les accés déja 
diminués augmentent de nouveau au cours de la rougeole, ce 
qui, selon ce qui précéde, pourrait s’attribuer a la paralysie 
des anticorps; cette paralysie se manifesterait, conformément 
a ce qui a lieu dans la tuberculose, par l’absence des réactions 
dimmunité. 

Dans la ‘littérature & ce sujet cette possibilité n’a été men- 
tionnée que par Weil; sur 3 enfants, respectivement dans la 
3° et la 5° semaine ct dans le 3° mois du stade convulsif, 
deux étaient au premier jour de l’exanthéme de rougeole, le 3° 
au 3° jour de celui-ci. Le résultat d’une réaction de fixation du 
complément avec le bacille-Bordet comme antigéne a été com- 
plétement négatif chez les 2 enfants au premier jour du stade 
exanthématheux et faiblement positif chez le 3°. . 

Pour mieux vérifier ce résultat j’ai examiné le sang de quel- 
ques enfants ayant eu la coqueluche, aux différentes périodes 
apres apparition de l’exantheme de la rougeole. Les résultats 
sont cités dans le tableau VII. 
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TasLeau VII 


(Les numéros : tableau II) 


Ys 
a 
JOUR PPRIODE | 4 
de COM- 2 / 
To “RX ANTHEME e ls § __ |e REMARQUES 
Nes | L EXANTHEME de la PLICATIONS] = A Q 
de la = 
ROUGEOLE COQUELUCHE 
fees phe Eee IR pel. 
713 4 Plusieurs années. — 0 
55 4 Guérie. — 0 
106 4 3 mois. Pneumonie.| 2 
VA9 2 5 mois. —— 3 
413 3 6 mois a 4 an. —_— l 
410 4 5 ans. —_ 4 
52 5 4 an. —_ 0 
85 6 3 mois. Pneumonie.} 5 
M14 6 6 mois a 1 an. = 4 
106 6 3 mois. — 3] Exaniné aussi le pre- 
mier jour de lexan- 
théme. 
414 6 2A 3 ans _- = 
54 8 3 mois. -— 0 
ANT 8 4 mois. _ 3 
412 9 3 mois. — 2 
116 4A 4 niois. — 2 
98 12 3 mois. .|Pneumonie.| 5 
61| Guérie. Guérie. Pneumonie.| 3] Marques d’aprés l’ex- 
anthéme de la rougeole. | 
AQ ») ~ 
91 18 3 semaines. — 
180 20 2 mois. Pneumonie.| 0 
108 24 6 mois A lan. | + — 5 
109 30 4 ans. os 4A 


Comme on le voit par ce résumé, j'ai eu un résultat tout & 
fait contraire & celui trouvé par Weil, infection de la rougeole 
nayant eu dans mes expériences aucune influence sensible sur 


le résultat de la réaction, surtout pendant les premiers jours de 
Pexantheme. 
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IL \ 
ESSAIS DE CONTROLE 


Les résultats des réactions de fixation avec le sérum de 
malades n’ayant pas eu la coqueluche, et avec le bacille- 
Bordet comme antigéne, sont cités dans le tableau III. 

Sur 67 malades, 8, dont 4 étaient atteints de la scarlatine et 
4 de la diphtérie, ont réagi positivement. Parmi les 4 atteints 
de la searlatine, les renseignements sur 2 d’entre eux, & savoir 
len° 23, 4gé de 13 ans et le n° 32, dgéde9 ans, sont dus aux 
malades eux-mémes. Le n’ 24, agé de 6 ans, était l'enfant unique 
des parents et ceux-ci ont deals nettement que l’enfant n’avait 
pas eu la coqueluche. Le n°17 était agé de 2 ans et il a donné 
aussi a plusieurs reprises une réaction positive. D’aprés les 
renseignements l'enfant n’avait pas eu la coqueluche ct un 
frere agé de 9 ans qui était, lui aussi, atteint de la eighoe 
réagit ae (P hemlet 4). 

ea malades atteints de Ja diphtérie, le n° 36 avait 9 fréres 
et sceurs dont le plus 4gé avait 11 ans; quelques-uns de ceux-ci 
avaient eu la coqueluche. Quant aux n° 63 et 35, les freres et 
les scours avaient eu également la coqueluche sans étre isolés, 
pendant la maladie, des malades examinés. Le n° 39 était Ven- 
fant unique des parents et d’aprés les renseignements il n’avait 
pas eu la coqueluche. 

Il faut done supposer que 3 de ces 8 malades qui ont réagi 
positivement avaient eu la coqueluche; quant a 2 des malades 
les renseignements sont dus aux enfants mémes, dans 3 cas 
seulement il n’y a pas de raison plausible de douter de l’au- 
thenticité des renseignements fournis, ce qui pourtant n’em- 
péche pas que les enfants aient pu avoir la coqueluche, mais 
ane celle-ci, & cause d'une apparition abortive ou atypique, 
n’a pas été reconnue. 

Il se rencontre quelquefois dans l’expectoration des rougeo- 
leux des microbes qui, par l’examen microscopique et la colo- 
ration, ne se distinguent pas du bacille-Bordet, et, par leur 
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isolement par leur culture n’a que peu de chance de réussir 
— selon l’expérience faite dans la rougeole — & cause de 
labondance extrémement grande d'autres microbes différents, 
aussi dans mes essais de contréle j’ai fait attention aux malades 
ayant eu antérieurement la rougeole. . 

Outre les 14 cas de rougeole examinés depuis 5 jours apres 
apparition de l’exanthéme jusqu’a 46 jours apres cette appa- 
rition, il se trouvait dans le tableau III, parmi les malades 
atteints de la scarlatine, 8 ayant eu antérieurement la rougeole 
dont 2 (n° 23 et n° 24) ont réagi positivement; parmi les 
malades atteints de la diphtérie, 12 dont 1 (n° 63) a réagt 
d’une maniére positive; parmi ces 12 malades atteints de la 
dipthérie et ayant eu la rougeole, 2 en avaient été atteints il 
y avait 3 semaines, 2 il y avait 3 mois; tous les 4 ont réagi 
négativement. Des autres cas de controle deux avaient eu la 
rougeole, l’un il y avait 6 semaines; tous les deux ont réagi 
négativement. En somme il y avait donc 36 malades ayant eu 
la rougeole, depuis 5 jours aprés l’apparition de l’exanthéme 
jusqu’a plusieurs années aprés la guérison de cette maladie. 
Trois parmi eux ont réagi positivement; l’un de ceux-ci (n° 63) 
avait eu‘probablement la coqueluche. ; 

Ce résultat est décidément contraire & la supposition que les 
microbes observés au microscope dans la rougeole, et qui res- 
semblent au bacille-Bordet, soient identiques a celui-ci. 


Quelques-uns des bacilles isolés de Vexpectoration coquelu- 
cheuse et semblables au bacille de influenza, mais non pas 
identiques au hacille de Bordet, ont été essayés comme anti- 
gene dans des tentatives de fixation du complément avec le 
sérum des malades de la coqueluche. Ces tentatives ont été 
pratiquées en méme temps que des tentatives de fixation avec 
le bacille-Bordet comme antigéne, lorsqu’il y avait assez de 
sérum, sinon, quelques jours plus tard. Dans le tableau des 
résultats de ces tentatives est indiqué en méme temps le résul- 
tat de la tentative de fixation avec le bacille-Bordet. Dans & cas 
_ il n’ya pas de tentative avec le bacille-Bordet puisque je n’avais 

pas encore & ma disposition une souche de ce bacille. Les 


numéros d’ordre de ce tableau (tabl. VIII) correspondent com- 
plétement aux numéros du tableau II. 
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TABLEAU VIII 


PERIODE SOUCHE HEMOLYSE 
Nos de la de HEMOLYSE avec le 
CO QUELUCHE LINFLUENZA BACILLE-BORDET 


102 2 semaines. |° 102 5 5 
102 3 semaines. | 402 4a 5 0 
101 3 semaines. 102 5 4 
107 3 semaines. 9) 5 5 
59 4 semaines. 94 5 5 
89 4 semaines. ; 85 5 2 
103 4 semaines. 91 5 4 
80 4 semaines, 84 5 oT 
120 4 semaines. 91 5 3 
93 5 semaines. 85 5 0 
127 5 semaines. 91 5 1 
127 5 semaines. 14 5 
45 5 semaines. 5 3 
15 5 semaines. 712 5 
193 5 semaines. 94 4 il 
TT 5 semaines. 91 4as 2 
5 semaines. 14 5 
121 5 semaines. 85 a) 4 
11 2 mois. 45 5 
B84 2 mois. 45 5 
106 2 mois. 91 5 2 
106 2 mois. 104 4a 5 4 
BA 3 mois. 104 5 0 
114 2 mois. 404 5 0 
105 2 mois. 94 4a5 4 
105, 3 mois. 104 5 4 
Sv. J 3 mois. 45 5 
86 3 mois. 85 5 
49 5 mois. 85 5 
H. P 5 mois. 15 3 
6 2 mois. 91 ‘5 4 
100 Guérie. of 53 3} 
100 14 5 
432 3 semaines. 84 5 2 
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Il résulte de ce qui précéde gue les bacilles isolés de lexpecto- 
ration coquelucheuse, qui ressemblent au bacille de UInfluenza 
et gui ne sont pas identiques au bacille-Bordet, ne prodwusent 
pas2d’anticorps manifestes amenant la fixation du gecia su! 
dans le sérum de malades de la coqueluche. | 


RECHERCHES SUR L’AGGLUTINATION. 


J'ai examiné la plupart des souches isolées du bacille-Bordet 
et du bacille de Vinfluenza quant & l’agglutination sous l’in- 
fluence des sérums de 50 malades atteints de la coqueluche et 
de 13 cas de contréle. Cette série de recherches a montré : 
t° que Vagglutination du bacille-Bordet west pas un phénomeéene 
constant dans la coqueluche; 2° que Vagglutination a lieu aussi 
souvent dans les cas compliqués que dans les cas non compli- 
qués;, 3° que le sérum agglutine les échantillons du bacille de 
[ Influenza, isolées de lexpectoration coquelucheuse, dans un 
grand numbre de cas de coqueluche compliqués d affections des 
poumons, rarement dans les cas non compliqués ; 4° que Vag- 
glutination des bacilles de (Influenza cultivés de lexpectoration 
coquelucheuse sous Vinfluence du sérum coquelucheux est a 
peine un phénomene spécifique. 


Mes recherches confirment donc essentiellement les indica - 
tions de Bordet, les recherches sérologiques surtout ayant . 
démontré que, dans le sérum de malades atteints de la coque- 
luche, il se rencontre constamment & certaines périodes de 
laffection des anticorps spécifiques correspondant au _bacille- 
Bordet dont lexistence se constate par la réaction de la fixa- 
tion du complément de Bordet, et que la manitre d’agir de ces 
anticorps correspond essentiellement aux expériences faites 
dans d’autres maladies dont le virus était connu. 

D’apres mon opinion, ceci prouve avec assez de certitude 
que le bacille-Bordet doit étre regardé comme V’agent patho- 
géne de la coqueluche. 
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